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Neuer  experimenteller  Beitrag  zur  Entstehung 

der  Cystitis  cystica. 

Von 

Dr.  R.  Giani, 

Assistent  und  Dozent  der  chirurgischen  Pathologie. 

Aus  dem  Institut  der  chirurgischen  Klinik  der  Universität  zu  Rom 
(Direktor:  Prof.  Senator  F.  Durante). 

Hierin  Tafel  1  and  II. 


A.  Auskratzung  der  Blasenschleimhaut. 

Als  Schluß  meiner  Arbeit:  Experimenteller  Beitrag  zur 
Entstehung  der  „Cystitis  cystica"  schrieb  ich,  daß  sich  mit  Hilfe 
eines  chronisch  wirkenden  Reizmittels  das  pathologisch-anatomische  Bild 
der  Cystitis  cystica  in  seiner  ganzen  Vollständigkeit  reproduzieren  läßt. 
Zu  dieser  Schlußfolgerung  war  ich  durch  die  Beobachtung  geführt 
worden,  daß  bei  der  suprapubischen  Einführung  eines  Fremdkörpers 
(Celloidinröhrchen  von  2 : 1  cm)  dieser  durch  sein  längeres  Verweilen,  im 
Verein  mit  einem  in  der  Mucosa  erregten  und  wach  erhaltenen  mehr 
oder  weniger  ausgesprochenen  Zustand  chronischer  Reizung,  auch  noch 
imstande  war,  gewisse  Erscheinungen  zu  bedingen,  durch  die  man  alles 
in  allem  dem  in  Rede  stehenden  pathologisch-anatomischen  Bild  nahe 
kam.  In  der  unteren  Schicht  des  Epithelsaumes  konnte  man  nämlich  das 
Auftreten  von  Epithelknospen  beobachten,  welche  sich  gegen  das  mucöse 
Bindegewebe  hin  ampullenartig  erweiterten,  sich  dort  stielten  und  zuletzt 
durch  Abschnürung  ihres  Stieles  zu  freien  Epithelnestern  von  ver- 
schiedener Größe  führten,  die  bald  in  großer  Anzahl  in  der  Mucosa 
gruppiert,  bald  isoliert  in  derselben  zerstreut  waren. 
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Digitized  by  LjOOQIc 


2     : .  •   •  *        .    .    . . :  *  Qiani, 

Während  mit  dem  Fortschreiten  des  Experimentes  neue  Epithel- 
knospen angesetzt  wurden,  höhlten  sich  die  älteren  Zellnester  zentralwärts 
aus  und  es  traten  so  die  Cysten  auf,  welche  sich  allmählich  bis  zu 
miliaren  schon  mit  bloßem  Auge  im  Blasenhohlraum  sichtbaren  Er- 
hebungen vergrößerten. 

Alles  dies  war  im  großen  und  ganzen  nichts  weiter  als  der 
Ausdruck  einer  ungewöhnlichen  Reproduktionsbetätigung  der  Epithel- 
elemente der  Blasenschleimhaut,  die  auf  dem  chronischen  Reizungs- 
prozeß beruhte  und  welche  eben  für  die  Zellenverluste  sorgen  sollte,  die 
unter  einem  solchen  Reiz  in  der  inneren  Epithelauskleidung  der  Blase 
stattfanden. 

Und  wie  es  fast  stets  geschieht,  daß  beim  Beginn  der  organischen 
Reparationsvorgänge  das  neugebildete  Gewebe  bei  weitem  über  das  Maß 
des  abhanden  gekommenen  hinausgeht,  so  hatte  auch  in  diesem  Falle  die 
Epithelneubildung,  die  bei  weitem  größer  als  notwendig  war,  den  An- 
stoß zu  eiqem  Prozeß  gegeben,  der  sich  dann  in  einer  ihm  ganz  eigenen 
Weise  entfaltet  hatte. 

Dieser  engste  Zusammenhang  zwischen  hochgradiger  Reproduktions- 
tätigkeit  seitens  der  einem  chronischen  irritativen  Reiz  ausgesetzten 
Epithelien  der  Blasenschleimhaut  und  dem  Beginn  des  pathologisch- 
anatomischen  Bildes  der  Cystitis  cystica,  lührte  mich  sogleich  auf  den 
Gedanken,  daß  ein  derartiges  Bild  in  allen  Fällen  von  vollständiger  oder 
teilweiser  traumatischer  Zorstörung  der  Blasenschleimhaut  zu  erhalten 
möglich  und  wahrscheinlich  auch  leicht  sein  mußte,  wenn  die  neue 
Schleimhautauskleidung  sich  allmählich  wieder  bildete. 

Ich  lenkte  sogleich  meine  Untersuchungen  auf  die  vollständige 
Auskratzung  der  Blasenschleimhaut  mit  dem  VoLKMANN'schen  Löffel, 
um  so  mehr,  als  dieser  Operationsakt  schon  als  Behandlungsmethode 
bei  den  eiterigen  Entzündungen  der  Harnblase  seinen  Eingang  in  die 
klinische  Praxis  gefunden  hatte.  Und  ich  tat  dies  auch  um  zu  sehen, 
bis  wieweit  das  eventuelle  Auftreten  de9  Bildes  der  Cystitis  cystica 
die  heilsamen  Wirkungen  dieser  Behandlungsmethode  beeinträchtigen 
konnte. 

Und  da  sich  mir  schon  die  günstige  Gelegenheit  bot,  wollte  ich 
gleichzeitig  auch  die  Art  und  Weise  des  Verhaltens  der  intakten  zwischen 
die  Ränder  der  Blasenöffnung  versenkten  und  durch  die  Naht  dort  ein- 
geschlossenen Schleimhautlappen  untersuchen.  Bei  einer  Reihe  vou 
Kaninchen  legte  ich  demnach  mit  einem  suprapubischen  Schnitt  die  Blase 
bloß,  eröffnete  ihren  Hohlraum  durch  eine  kleine  Inzision  auf  ihrer 
Kuppel  und  kratzte  durch  diese  Bresche  in  allen  Richtungen  die  Blasen- 
schleimhaut mit  einem  gewöhnlichen  VoLKMANN'schen  Löffel  aus,  wobei 
ich  suchte,  mit  der  Schneide  über  den  ganzen  Blasenumfang  bis  auf  die 
Umgebung  der  gemachten  Bresche  zu  streichen.    Darauf  vernähte  ich 
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die  Ränder  des  Blasenschnittes,  wobei  ich  die  inzidierten  und  nicht 
mit  dem  Löffel  getroffenen  Schleimhautlappen  hineinzog. 

Mit  der  Vernähung  der  Bauchwände  war  das  Experiment  beendet, 
und  da9  Kaninchen  schien  —  nebenbei  bemerkt  —  nicht  einmal  die  er- 
littene Verletzung  wahrzunehmen. 

Die  Tiere  wurden  zu  verschiedenen  Zeiträumen  von  48  Stunden  bis 
zu  170  Tagen  nach  dem  Operationsakt  getötet.  Ich  wollte  die  histo- 
logischen Untersuchungen  bald  beginnen,  da  ich  auch  den  Wunsch 
hegte,  den  Regenerationsmechanismus  der  Blasenscbleimhaut  nach  ihrer 
Auskratzung  etwas  näher  zu  verfolgen  —  was  übrigens  schon  von  vielen 
anderen  getan  worden  ist. 

Die  Blase  wurde  stets  in  Zenker  gehärtet;  die  Schnitte  wurden 
konstant  mit  Hämatoxylin  und  Eosin  oder  mit  Hämalaun  und  Orange 
und  mit  der  van  OiEsoN'schen  Mischung  gefärbt.  Die  histologische 
Untersuchung  wurde  stets  an  verschiedenen  Stellen  derselben  Blase  vor- 
genommen. 

Von  mehreren  Versuchen  der  nämlichen  Zeitdauer  habe  ich  nur 
je  eine  histologische  Beschreibung  gegeben,  um  nicht  zu  viel  zu  wieder- 
holen, da  die  Befunde  in  solchen  Blasen  nahezu  identische  sind. 

Erste  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (nach  48  Stunden). 

Makroskopischer  Befund.  Blase  kontrahiert;  nach  Eröffnung 
derselben  in  ihrer  ganzen  Länge  vom  Hals  bis  zur  Kappel  finden  sich  im 
Innern  zusammen  mit  wenigen  Tropfen  blutiger  Flüssigkeit,  kleine,  überall 
zerstreute  Blutklümpchen ,  untermischt  mit  Bröckchen  nekrotischen  Ge- 
webes, die  noch  locker  an  den  Blasenwänden  hängen.  Nach  Wegspülung  der 
kleinen  Gerinnsel  erscheint  die  Innenfläche  der  Blase  zerklüftet,  diffus  ecchy- 
rootisch  mit  kleinen  Arealen  von  nekrotischem  Aussehen.  In  der  Höhe  des 
Trigonums  iat  die  Schleimhaut  zum  Teil  durch  die  Schneide  verschont  worden ; 
sie  zeigt  sich  aufgeschwollen  und  gerötet.  Durch  eine  kleine  Lupe  gelingt 
es,  weitere  zwei  oder  drei  Stellen  wahrzunehmen,  an  denen  auf  einer  kurzen 
Strecke  die  Schleimhaut  noch  unversehrt  ist. 

Mikroskopische  Untersuchung.  Auf  jenen  kurzen  Strecken,  sei 
es  in  der  Höhe  des  Trigonums,  sei  es  anderswo,  an  denen  die  Schleimhaut 
durch  das  Auskratzinstrument  verschont  worden  ist,  sieht  man  das  Dock- 
epithel in  seinem  medialen  Teil  gut  erhalten  und  mit  der  Mucosa  ver- 
bunden, in  den  distalen  Partieen  hingegen  ist  es  zum  Teil  emporgehoben; 
die  es  zusammensetzenden  Zellen  erscheinen  aufgequollen,  blasig,  schlecht 
färbbar,  undeutlich  begrenzt,  sehr  häufig  kernlos,  oder  mit  homogenem 
oder  geschrumpftem  Kern,  lösen  sich  mit  äußerster  Leichtigkeit  gruppweise 
oder  isoliert  von  den  benachbarten  ab  und  fallen  nekrotisch  in  das  Blasen- 
lumen. 

Keine  Andeutung  einer  stärkeren  karyokioetischen  Tätigkeit  in  dem 
gut  erhaltenen  Epithel. 

Die  Mucosa ,  auf  der  diese  Epithelinseln  aufliegen ,  ist  nicht  nur 
stark  hyperämisch,  sondern  zwischen  ihren  Bindegewebsmaschen  beobachtet 
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man  im  Verein  mit  einer  ziemlichen  Leukocyteninfiltration  auch  kleine  und 
häufige  Blutergüsse,  welche  man  bis  in  die  Höhe  der  unterste  n  Schichten  der 
Schleimhautepithelbekleidung  verfolgen  kann. 

Im  übrigen  Teil  des  Blasenumfangs  ist  meistens  alles  bis  auf  die  Mus- 
cularis  zerstört,  welche  bald  vollständig  bloßgelegt,  bald  nur  eben  von 
Fibrinflocken,  untermischt  mit  formlosem  nekrotischen  Detritus  überzogen 
ist;  die  verschiedenen  Bündel  der  Muskelfasern  sind  stark  kontrahiert  und 
zwischen  ihnen  finden  sich  bedeutende  Gruppen  von  roten  und  weißen  Blut- 
körperchen. 

Die  Ilacosa  hat  dort,  wo  sie  zum  Teil  zurückgeblieben  ist,  ihre 
charakteristische  Struktur  verloren;  sie  färbt  sich  schlecht,  spärlich  sind 
die  fixen  Zellen  erhalten;  sie  scheint  in  einen  Schwamm  umgewandelt,  der 
ganz  vollgesogen  ist  mit  Haufen  von  nekrotischem  Material,  mit  Fibrin- 
anhäufungen, mit  Kernresten  nekrotischer  Epithelien  —  und  vor  allem  mit 
einer  überaus  großen  Menge  von  Infiltrationselementen  und  noch  gut  erhal- 
tenen roten  Blutkörperchen. 

Die  Gefäße  sind  gegen  den  freien  Teil  hin  nahezu  alle  thrombosiert. 

Zweite  Gruppe  —  drei  Kaninchen  (5  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Blase  leer,  kontrahiert:  noch  einige 
Gerinnsel  oder  einige  kleine  nekrotische  Lappen  in  ihrem  Hohlraum.  Innen- 
fläche fast  überall  granulierend;  gerötet  und  geschwollen  sind  jene  wenigen 
kurzen  Strecken,  wo  die  Schleimhaut  nicht  entfernt  worden  war. 

Mikroskopischer  Befund.  Die  Innenfläche  der  Blase  ist  fast  voll- 
ständig von  allem  nekrotischen  Material,  das  sich  infolge  des  Operationsaktes 
gebildet  hatte,  gesäubert.  Auf  der  Muscularis  breitet  sich  ein  junges  und 
blühendes  Granulationsgewebe  aas,  welches  sich  überall  an  die  Stelle  der 
entweder  degenerierten  oder  zerstörten  Mucosa  setzt. 

In  den  wenigen  erhaltenen  Schleimhautinselchen  befindet  sich  das  Deck- 
epithel in  starker  Reproduktionsbetätigung;  die  Zellen  erscheinen  gegen 
die  Basalschicht  stark  gegeneinander  gedrängt  und  die  Korne  fast  alle  in 
Karyokinese  begriffen.  Von  den  freien  Rändern  dieser  Inselchen  aus  — 
die  nun  zu  ebensovielen  Regenerationszentren  für  die  Schleimhaut  geworden 
sind  —  setzt  sich  die  Epithelbekleidung,  plötzlich  an  Höhe  abnehmend,  am 
häufigsten  in  eine,  zuweilen  auch  in  zwei  Reihen  von  niedrigen  kubischen 
Zellen  mit  körnigem,  nicht  sehr  reichlichen  Protoplasma  und  nur  einem 
kugeligen  an  chromatischer  Substanz  reichen  ebenfalls  häufig  in  Mitosis  be- 
griffenen Kern  fort,  welche  sich  konzentrisch  über  beträchtliche  Strecken 
ausbreiten,  indem  sie  sich  dem  zarten  Granulationsgewebe  auflegen,  welches, 
wie  oben  schon  bemerkt,  die  alte  Mucosa  substituiert. 

Noch  sehr  bedeutende  Leukocyteninfiltration  zwischen  den  Muskel- 
bündeln. 

Dritte  Gruppe  —  rwei  Kaninchen  (10  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Blase  mäßig  durch  die  Flüssigkeit  ge- 
dehnt. In  der  Höhlung  einige  kleine  in  dem  salzreichen  und  leicht  blutig 
gefärbten  Urin  schwimmende  Gerinnsel.  Die  Innenfläche  ist  noch  strecken* 
weise  granulierend,  streckenweise  dagegen  erscheint  sie  glatt,  eben,  rosafarben, 
sehr  ähnlich  der  gewöhnlichen  Schleimhaut  und  stark  gegen  das  Tiefrot  der 
Granulationsknöpfe  abstechend. 
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Mikroskopischer  Befund.  Das  junge  Granulationsgewebe,  welches 
wir  in  einer  vorhergehenden  Periode  des  Experimentes  der  Muscularis  auf- 
liegend gesehen  haben,  bildet  nahezu  allein  die  Innenfläche  der  Blase,  hat 
sich  allmählich  organisiert  und  fast  überall  das  Aussehen  einer  Mucosa 
angenommen,  in  der  die  Gefäße  sehr  reichlich  vorhanden  sind  und  sowohl 
die  Immigrationselemente  als  die  fixen  Zellen  sich  noch  in  ziemlicher  Anzahl 
vorfinden. 

An  anderen  Stellen  haben  sich  auf  dieser  zarten  Mucosa  in  ein- 
facher oder  doppelter  Reibe  neue  Epithelelemente  ausgebreitet,  ähnlich  denen, 
welche  die  untersten  Schichten  der  alten  hier  und  da  noch  verbliebenen 
Schleimhautauskleidung  bilden,  und  von  ihnen  durch  eine  erneute  und 
äußerst  lebhafte  karyokinetische  Tätigkeit  ihrer  Kerne  abstammend. 

Die  Leukocyteninfiltration  zwischen  den  Lagen  der  Muscularis  ist  be- 
deutend weniger  ausgeprägt. 

Vierte  Gruppe  —  drei  Kaninchen  (15  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Blase  mit  Harn  angefüllt.  Nach  ihrer 
Eröffnung  und  Herausspülung  ihres  Inhaltes  zeigt  sich  ihre  Innenfläche  an 
einigen  Strecken  noch  granulierend,  in  dem  größten  Teil  jedoch  erscheint  sie 
schon  mit  einer  zarten  neugebildeten  Schleimhautauskleidung  versehen. 

Mikroskopischer  Befund.  Die  Mucosa  hat  sich  auf  dem 
ganzen  Blasenumfang  vollständig  wieder  hergestellt;  sie  ist  noch  stark  vasku- 
larisiert  und  reich  an  Immigrationselementen  und  an  fixen  Zellen.  Das 
Epithel,  das  sich  ihr  aufgelegt  hat,  ist  bald  sehr  hoch,  bald  hingegen  besteht 
es  aus  einer  oder  zwei  Reihen  von  Zellen,  welche  in  den  verschiedenen  Lagen 
den  ganzen  den  Deckepithelien  der  Blasenschleimhaut  eigenen  Polymorphismus 
wiederholen.  Die  Karyokinesen  sind  hier  namentlich  in  den  tiefen  Partieen 
höchst  zahlreich,  und  die  sehr  nahe  aneinander  gedrängten  Kerne  scheinen  hier 
und  da  die  Neigung  zur  Bildung  einer  Ausstülpung  gegen  die  Mucosa  zu 
besitzen,  wie  um  sich  in  ihr  einen  bequemeren  Expansionsweg  zu  suchen. 
Der  Übergang  zwischen  der  mit  einer  neugebildeten  Schleimhaut  ▼ersehenen 
BlaBenoberfliiche  und  den  Strecken,  an  denen  die  Epithelauskleidung  fehlt,  ist 
kein  plötzlicher;  von  den  distalen  Partieen  der  neuen  Schleimhaut  schieben 
sich  Zeihreihen  an  der  nooh  granulierenden  Oberfläche  entlang,  indem  sie 
langsam  an  Volumen  und  Zahl  abnehmen,  bis  sie  sich  erschöpfen  und  fast 
mit  denen  des  Gewebes,  das  sie  überziehen,  verschmelzen. 

Es  dauert  in  der  Muscularis  ein  mäßiger  Grad  von  kleinzelliger  Infil- 
tration an. 

Fünfte  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (25  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Blase  mit  Harn  angefüllt.  Eine  noch 
kräftig  an  der  Unterlage  anhaftende  zarte  Schleimhaut  kleidet  nahezu  an  jeder 
Stelle  die  innere  Blasenfläche  aus. 

Mikroskopischer  Befund.  Nichts  Bemerkenswertes  in  der 
Mucosa  außer  einer  reichlicheren  Gefäßver»orgung.  Die  Schleimhautepithel- 
auskleidung ist  überall  kontinuierlich  und  erscheint  mit  Ausnahme  einiger 
kurzen  Strecken,  wo  sie  nur  aus  zwei  oder  drei  Reihen  kaum  kubischer 
Zellen  besteht,  oder  wo  sie  noch  gänzlich  fehlt,  sehr  hoch  und  ihre  be- 
sonders gegen  die  Basalmembran  stark  gegeneinander  zusammengepreßten  Ele- 
mente haben  definitiv  den  ihnen  eigenen  Polymorphismus  angenommen.  Die 
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karyokinetische  Bewegung  in  den  Kernen  der  Zellen,  welche  die  untersten 
Schichten  der  neuen  Schleimhaut  bilden,  ist  noch  in  voller  Tätigkeit,  und 
die  Epithelelemente,  welche  sich  fortgesetzt  neu  bilden,  dienen  zwar  auf 
der  einen  Seite  dazu,  den  Schleimhautsaum  reicher  zu  gestalten,  andrer- 
seits jedoch  neigen  sie  hier  und  da  dazu,  sich  in  kleinen  Gruppen  auch 
gegen  die  Submucoea  zu  schieben,  indem  sie  so  streckenweise  die  scharfe 
Linie,  welche  in  der  Regel  Epithel  und  Mucosa  trennt,  unterbrechen. 

Es  sind  in  der  Tat  bald  kleine  bald  größere  Epithelknospen,  welche 
gleichsam  aus  dem  Epithelbelag  hervorsprossen  und  sich  in  die 
Mucosa  vertiefen,  wo  sie,  weiter  wachsend,  bald  ampullenartige  Formen 
annehmen.  Neben  diesen  Anfangsformen  trifft  man  längs  des  Blasen- 
umfanges  andere  bedeutend  weiter  fortgeschrittenere,  welche  sich  als  mehr 
oder  weniger  voluminöse  Zellnester  darstellen;  dieselben  sind  vollkommen 
in  die  Mucosa  versenkt  und  stehen  nur  noch  durch  wenige  Reihen 
von  Zellen  mit  dem  Schleimhautepithel,  welches  sie  erzeugte,  in  Zu- 
sammenhang. 

Die  Karyokinesen  sind  in  allen  diesen  Epithel bildungen  äußerst  zahlreich. 


Sechste  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (45  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Blase  durch  den  Harn  gedehnt. 
Schleimhaut  schön  rosafarben,  über  den  ganzen  Blasenumfang  kontinuierlich 
vorhanden. 

Mikroskopischer  Befund.  Epithelbekleidung  überall  normal;  in 
ihren  Elementen  ist  die  starke  karyokinetische  Betätigung,  die  in  den  vor- 
hergehenden Verauchsperioden  vorhanden  war,  fast  erloschen.  Auch  beim 
Durchgehen  vieler  Präparate  aus  verschiedenen  Strecken  der  Blasenwand 
stößt  man  kaum  noch  auf  ein  durch  seinen  Stiel  mit  dem  Schleimhautsaum 
verknüpftes  Epithelnest;  äußerst  selten  trifft  es  sich,  daß  man  noch  aus 
demselben  irgend  eine  neue  Epithelknospe  hervorgehen  sieht 

Sehr  häufig  hingegen  sind  in  der  Mucosa  —  welche  von  bedeutender 
Höhe  ist  —  die  vollkommen  von  der  Schleimhaut  getrennten  Epithel- 
nester.  Am  häufigsten  sieht  man  dieselben  untereinander  zusammengerückt 
zur  Bildung  von  mehr  oder  weniger  zahlreichen  Gruppen,  manchmal  hin- 
gegen erscheinen  sie  isoliert  und  nicht  gleichmäßig  über  den  ganzen  Blasen- 
umfang verteilt  zu  sein.  Die  sie  zusammensetzenden  Zellen  wiederholen 
den  ganzen  Polymorphismus  der  Epithelauskleidung  der  Blase  ;  spärlich  und 
kaum  in  Berührung  untereinander  in  den  zentralsten  Partieen  des  Nestes, 
sind  sie  hingegen  an  der  Peripherie  höchst  zahlreich,  wo  sie  sich  stark 
zusammenpressen :  hier  sind  ihre  Kerne  fast  alle  in  karyokinetischer  Tätigkeit, 
im  Zentrum  hingegen  erscheinen  sie  vollkommen  in  Ruhe. 

Diese  Nester,  von  im  allgemeinen  rundlicher  oder  ellipsoidaler  Form, 
sind  am  häufigsten  solid,  zuweilen  besitzen  sie  eine  mehr  oder  weniger 
weite,  bald  leere,  bald  durch  einen  staubförmigen  mit  Kernresten  und  abge- 
schilferten oder  in  Auflösung  begriffenen  Epithelien  untermischten  Detritus 
angefüllte  zentrale  Aushöhlung.  Peripherwärts  sind  alle  gut  gegen  die 
Mucosa  abgegrenzt,  welche  sich  um  sie  herum  anschließt,  ohne  jedoch  eine 
besondere  Bindegewebsbekleidung  um  sie  zu  bilden. 

Die  Volumenzunahme  dieser  Nester  ist  in  der  Regel  gleichmäßig  kon- 
zentrisch, manchmal  jedoch  geschieht  es,  daß  sie  an  irgend  einer  Stelle  zu 
einer  rascheren  wird :  wir  sehen  so  nicht  selten  von  dem  freien  Rand  einiger 
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Nester  soeben  entstandene  Epithelknospen  vorspringen,  von  anderen  hingegen 
schon  sich  derartige  Knospen  ablösen  und  neue  kleine  Nester  bilden. 

Siebente  Gruppe  —  drei  Kaninchen  (75  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Die  gleichmäßig  rosafarbene  Blasen- 
fläche  ist  streckenweise  vollkommen  glatt,  streckenweise  läßt  sie  den  darüber 
hingleitenden  Finger  bald  eine  undeutliche  Chagrinierung,  bald  isolierte  oder 
zusammenhängende  kleine  körnige  Erhabenheiten  wahrnehmen.  Diese  Er- 
habenheiten, die  zuweilen  nur  durch  eine  Lupe  sichtbar  sind,  übertreffen  nie 
die  Größe  eines  Stecknadelkopfes,  haben  recht  scharfe  Konturen,  blasenartiges 
Aussehen  und  enthalten  eine  zumeist  vollkommen  durchsichtige  Flüssigkeit. 

Mikroskopischer  Befund.  Die  Epitheldeoke  zieht  sich  ununter* 
brochen  von  einer  Seite  des  Blasenumfanges  zur  anderen  und  die  Linie, 
welche  sie  von  der  Mucosa  trennt,  ist  überall  eine  ganz  scharfe. 

Spärlich  sind  in  der  Mucosa  —  welche  ganz  und  gar  normal  ist  — 
die  noch  soliden'  oder  zentral wärts  ausgehöhlten  Epithelnester;  sehr  häufig 
dagegen  sind  bald  isolierte,  bald  gruppenartige  Cystenhohlräume  mit  sehr 
voneinander  abweichendem  Aussehen  zu  finden. 

Einige  sind  klein,  mit  einer  inneren  Epithelauskleidung  mit  vielen  Zell- 
reihen versehen;  sie  finden  sich  in  der  Regel  in  den  tiefstgelegenen  Partieen 
der  Mucosa.  Andere  hingegen  sind  sehr  voluminös  mit  einer  sehr  dünnen 
inneren  Auskleidung ;  mit  ihren  Wänden  grenzen  sie  an  die  Blasenschleimhaut 
und  heben  sie  oft  bedeutend  empor,  indem  sie  durch  dieselbe  gegen  den 
Blasenhohlraum  vorspringen. 

In  diejenigen  Cysten,  in  denen  die  Epithelbekleidung  eine  vielschichtige 
ist,  besitzen  die  sie  zusammensetzenden  Zellen  eine  kubische  und  zuweilen  faxt 
cylindrische  Form  iu  den  oberflächlichsten  Schichten,  dagegen  werden  sie 
entschieden  schmal  in  den  tiefergelegenen  uud  sind  hier  auch  viel  enger 
zusammengedrängt.  Ihre  Kerne  haben  sämtlich  nahezu  die  nämliche  Form 
und  den  nämlichen  Reichtum  an  chromatischer  Substanz ;  sie  befinden  sich  zum 
größten  Teil  im  Ruhezustande. 

In  den  übrigen  sehr  voluminösen  Cysten  besteht  die  Epithelauskleidung 
bald  aus  zwei  Reihen ,  bald  nur  aus  einer  Reihe  von  stets  platten ,  zu- 
weilen geradezu  lamellären  Zellen  mit  höchst  spärlichem  Protoplasma  und 
mit  hellem  nach  der  Form  der  Zelle,  der  er  angehört,  modelliertem 
Kern.  Diese  Cysten  sind  bald  gänzlich  leer,  bald  enthalten  sie  in  ihrem 
Innern  einen  amorphen  Detritus,  in  dem  Kernreste,  abgeschilferte  und  in 
Degeneration  begriffene  Epithelien,  iu  Auflösung  begriffene  Leukocyten  usw. 
eingeschlossen  sind. 

In  diesem  Inhalt  beobachtet  man  gelegentlich  besondere  Gebilde,  welche 
sofort  durch  ihr  Aussehen  und  ihre  zuweilen  höchst  beträchtliche  Größe 
auffallen.  Es  sind  fast  stets  rundliche  Elemente,  deren  größter  Durchmesser 
selbst  bis  zu  35  mißt,  gebildet  durch  eine  Anhäufung  von  homogener 
oder  mehr  oder  weniger  feinkörniger  Substanz,  welche  zuweilen  das  Eosin 
und  Orange  intensiv  annimmt,  zuweilen  kaum  eine  Spur  davon  zurüokhält. 
In  denselben  ist  der  Kern  entweder  nicht  mehr  sichtbar  oder  in  eine 
Vakuole  verwandelt  oder  aber  es  erinnert  an  ihn  ein  homogenes  an  die 
äußerste  Peripherie  zurückgedrängtes  Körperchen,  das  stets  die  Kernfarben 
äußerst  gierig  aufnimmt. 
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Achte  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (100  Tage  später). 

Makroskopischer  Befund.  Die  Blasenschleimhaut  wiederholt  bei- 
läufig die  in  der  vorhergehenden  Gruppe  angegehenen  charakteristischen 
Merkmale.  In  dieser  sind  die  kleinen,  mit  bloßem  Auge  sichtbaren,  zu- 
sammenliegenden oder  hier  und  da  isoliert  zerstreuten  Cysten  eher  häufiger 
wie  sie  auch  gelegentlich  ein  über  hirsekorngroßes  Volumen  annehmen. 

Mikroskopischer  Befund.  Zahlreich  sind  die  Cysten,  welche 
man  vereinzelt  oder  zu  Gruppen  unregelmäßig  in  der  Mucosa  überall 
verteilt  sieht.  Sie  halten  sich  sämtlich  stets  sehr  nahe  dem  Schleim- 
hautsaum  und  treten  öfters  mit  ihm  mehr  oder  weniger  breit  in  "Be- 
rührung. Hier  und  da  springen  die  voluminösesten,  die  eine  mehr  die 
andere  weniger,  gegen  den  Blasenhohlraum  vor,  indem  sie  den  Schleimhaut- 
epithelbelag vor  sich  herschieben,  welcher  sich  manchmal  dehnen  läßt  und 
sich  nach  ihnen  modelliert,  indem  er  auf  eine  oder  zwei  Reihen  von  stark 
länglichen  oder  entschieden  lamellären  Zellen  zurückgeht,  andere  Male  deutlich 
unterscheidbar  kaum  eine  kurze  Strecke  weit  auf  der  einen  und  anderen 
Seite  längs  der  Cystenwandungen  hinaufsteigt  und  dann  mit  der  Epithel- 
bekleidung der  Cysten  selbst  verschmilzt,  welche  durch  keinerlei  Hindernis 
von  der  Seite  des  Blasenhohlraumes  zurückgehalten,  sich,  fortgesetzt 
wachsend,  immer  mehr  in  diesen  erweitern  und  vorspringen.  Einige  dieser 
Cysten  sind  schon  gegen  die  Blasenhöhlung  hin  aufgebrochen  und  von  ihrer 
zarten  Wandung  hängt  der  freie  Teil  in  Fetzen  herab  oder  ist  schon  ver- 
schwunden; der  andere  von  der  CyBte  verbleibende  Teil  hat  das  Aussehen 
einer  in  die  8ubmucosa  versenkten  und  breit  offenen  Mulde.  Manchmal  ist 
der  Boden  der  CyBten,  welche  aufgebrochen  sind,  so  oberflächlich  geworden, 
daß  nur  zwei  kleine  Epithelkämme  die  Ansatzstellen  desselben  an  der  um- 
liegenden Blasenschleimhaut  bezeichnen. 

Sowohl  die  großen  Cysten  ab  die  kleinen  wiederholen  ungefähr  die 
Struktur  der  schon  in  der  vorausgehenden  Gruppe  beschriebenen.  Wo 
die  Cysten  nicht  vorspringen,  zeigt  die  Schleimhautepithelauskleidung  nichts 
Besonderes. 

Von  normalem  Aussehen  ist  die  Mucosa  und  die  Muscularis. 

Neunte  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (nach  120  Tagen). 

Sowohl  makroskopisch  als  bei  der  histologischen  Untersuchung  zeigt 
die  Blase  nahezu  das  in  der  vorigen  Gruppe  beschriebene  Aussehen  mit  dem 
Unterschied  jedoch,  daß  die  Cysten  hier  viel  weniger  zahlreich  sind. 

Zehnte  Gruppe  —  ein  Kaninchen  (nach  160  Tagen). 

MakroskopischerBefund.  Mit  Ausnahme  einiger  seltenen  Strecken, 
in  denen  man  noch  mit  bloßem  Auge  einige  miliare  Cysten  in  der  Blasen- 
schleimhaut sieht,  zeigt  diese  überall  normale  Farbe  und  Glätte. 

Mikroskopischer  Befund.  Die  —  übrigens  sehr  spärlichen  — 
Cysten,  die  man  hier  und  da  noch  in  der  Mucosa  und  von  ihr  aus  gegen 
den  Blasenhohlraum  vorspringen  sieht,  zeigen  dasselbe  Bild  wie  in  der  vorigen 
Gruppe. 
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B.  Versenken  von  Schleimhautlappen  in  die  Naht  Ton 

Blasen  wunden.1) 

Erste  Gruppe  —  drei  Kaninchen  (nach  5  Tagen). 

Mikroskopischer  Befund.  Auf  der  Seite  des  Blasenhohlraumes 
bezeichnet  eine  leichte  trichterlörmige  Vertiefung  die  Stelle,  wo  die  incidierten 
Blasenhäute  durch  die  Naht  aneinandergebracht  worden  sind.  Die  bis  nn 
die  Serosa  versenkten  Schleimhautlappen  schließen  streckenweise  einander 
fest  an,  streckenweise  sind  sie  getrennt  durch  kleine  in  Koagulation  be- 
griffene Exsudatmassen,  inmitten  welcher  degenerierte  Epithelzellen,  rote  und 
weiße  Blutkörperchen,  Kernreste  usw.  eingeschlossen  sind.  Ihre  Epithel» 
bekleidung  ist  dort,  wo  sie  sich  unmittelbar  neben  den  Nahtstichen  befindet, 
schon  vollständig  in  Nekrose  übergegangen,  in  dem  ganzen  übrigen  Teil  der 
Nahtlinie  ist  sie  ziemlich  gut  erhalten.  Es  säumt  sie  von  allen  Seiten  eine 
erhebliche  Leukocyteninfiltration  ein ,  welche  um  die  Nahtstiche  herum  am 
stärksten  ist  und  sich  —  allmählich  geringer  werdend  —  zwischen  den 
Muskelfaserbündelchen,  und  zwischen  diesen  und  der  Serosa  einerseits  und 
dem  ganz  jungen  Granulationsgewebe,  welches  die  durch  den  Volkmann- 
schen  Löffel  zerstörte  Mucosa  wiederherstellt,  andrerseits  ausbreitet.  Eine 
ziemliche  Anzahl  von  Leukocyten  bricht  sich  auch  durch  die  Epithelzellen 
der  versenkten  Schleimhaut  hindurch  Bahn. 

Zweite  Gruppe  —  drei  Kaninchen  (nach  15  Tagen). 

Mikroskopischer  Befund.  Die  Leukocyteninfiltration  ist  noch  er- 
heblich in  der  ganzen  an  die  Nahtlinie  angrenzenden  Zone;  an  Stelle  der- 
selben tritt  jedoch  allmählich  ein  junges  neagebildetes  Bindegewebe,  welches 
von  den  lebhaft  proliferierenden  subserösen  Geweben  heraufkommt,  in  Ge- 
stalt von  Fibroblasten  zwischen  die  Muskelfasern  hineinwächst  und  mit  der 
neuen  noch  sehr  gut  vaskularisierten  und  an  fixen  Zellen  reichen  Mucosa 
verschmilzt. 

Die  Schleimhautbekleidung  hat  Bich  von  neuem  über  der  Nahtlinie  aus- 
gebreitet und  ist  kaum  durch  einen  zarten  Streifen  Mucosa  von  den  alten 
versenkten  Schleimhautlappen  getrennt.  Obwohl  bis  an  das  Niveau  der  Se- 
rosa gezogen,  bewahren  letztere  nicht  in  ihrer  ganzen  Ausdehnung  die  Konti- 
nuität ihrer  Epitheldecke;  diese  ist  dort  unterbrochen,  wo  sie  durch  den 
Nahtstich  am  stärksten  zusammengeschnürt  wird;  ihren  Platz  besetzt  das 
junge  Bindegewebe,  welches  sich  rasch  um  das  Nahtmaterial  herum  ent- 
wickelt 

In  den  Abschnitten,  in  denen  die  beiden  Schleimhautlappen  noch  gut 
erhalten  sind,  fallen  sie  selten  in  ihrer  ganzen  Ausdehnung  zusammen ;  am 
häufigsten  neigen  sie  dazu  —  indem  sie  durch  die  distalen  Teile  fest 
miteinander  zusammenhängend  bleiben  —  sich  mit  dem  medialen  Teil  von- 
einander zu  entfernen  und  so  mehr  oder  weniger  ausgebuchtete  Höhlungen 
zu  umschreiben ,  welche  fast  stets  ganz  angefüllt  sind ,  mit  einem  höchst 
verschiedenartigen    Material,     bestehend    aus    einer    großen    Menge  von 


])  Um  keine  Unklarheiten  hervorzurufen,  habe  ich  die  histologischen 
Befunde  dieses  zweiten  Teiles  der  Untersuchungen  gesondert  beschrieben, 
obwohl  es  die  nämlichen  Versuchstiere  sind,  an  denen  sowohl  die  eine  wie 
die  andere  Untersuchung  vorgenommen  wurde. 
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gut  erhaltenen  Leukocyten ,  mehr  oder  weniger  aufgelösten  roten  Blut* 
körperchen,  Überresten  von  Epithel,  Klumpen  von  formloser  nekrotischer 
Substanz  usw. 

Nicht  selten  sieht  man  in  den  tieferen  Schichten  der  Epithelbekleidung 
dieser  Höhlungen  in  Karyokinese  begriffene  Kerne. 

Dritte  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (45  Tage  später). 

Mikroskopischer  Befund.  Die  alte  Nahtlinie  wird  durch  ein 
festes  Narbengewebe  bezeichnet,  welches  sich  auf  der  einen  Seite  in  der  noch 
sehr  hohen  Submucosa  verliert  und  auf  der  anderen  die  Muscularis  und  die 
Serosa  eine  ziemliche  Strecke  weit  verdoppelt. 

In  dem  Umkreis  der  Narbe,  aber  nicht  immer  in  derselben  Linie  und 
in  der  nämlichen  Ebene  sieht  man  noch  die  durch  die  Naht  versenkten 
Schleimhautlappen.  Dieselben  haben  jeden  Zusammenhang  mit  der  neuge- 
bildeten Blasenschleimhaut,  welche  ununterbrochen  über  die  Narbe  hinweg- 
zieht, verloren,  erscheinen  breit  unterbrochen  und  von  ganz  verschiedenem 
Aussehen  je  nach  ihrer  Lage  in  der  Tiefe  des  Narbengewebes. 

Die  in  der  Höhe  der  Mucosa  verbliebenen  Reste  haben  jetzt  eine 
derartige  Disposition  angenommen ,  daß  sie  eine  oder  mehrere  verschieden 
stark  ausgebuchtete  entweder  ganz  leere  oder  zum  Teil  durch  den  gewöhn- 
lichen Zelldetritus  angefüllte  Höhlungen  begrenzen.  Das  ihr  Inneres  aus- 
kleidende Epithel  ist  geschichtet,  von  polymorphem  Aussehen  wie  das  der 
Blase,  fast  stets  in  starker  karyokinetiBcher  Tätigkeit. 

Nicht  selten  sieht  man  hier  und  da  von  dem  Epithelbelag  derartiger 
Höhlen  kleine  Epithelknospen  hervorbrechen,  welche  durch  die  rasche  Ab- 
schnürung ihres  Stieles  bald  unabhängig  werden. 

Nahezu  von  demselben  Aussehen  zeigen  sich  die  durch  die  Naht  an 
das  Niveau  der  Serosa  gezogenen  und  dort  verbliebenen  Schleimhautlappen. 

Einen  recht  verschiedenen  Verlauf  nehmen  die  Dinge  bei  jenen  Schleim- 
hautlappen, die  in  die  Dicke  der  Muskelwand  gefaßt  worden  waren,  wo  eben 
das  Narbengewebe  seine  größte  Entwicklung  hat. 

Selten  gelingt  es  ihnen,  die  Form  von  deutlichen  Höhlungen,  welche  sie 
in  früheren  Zeitabschnitten  angenommen  hatten,  zu  bewahren ;  wo  sich  noch 
solche  Höhlungen  zeigen,  geht  ihr  Volumen  durch  den  Druck,  den  die  dichten 
Bündel  narbigen  Bindegewebes  dadurch,  daß  sie  sich  von  allen  Seiten  um 
sie  herum  zusammenschließen,  auf  sie  ausüben,  beständig  zurück.  Das  sie 
auskleidende  Epithel  hat  sein  charakteristisches  Aussehen  verloren,  ist  auf 
nur  eine  oder  zwei  Lagen  von  Zellen  zurückgegangen,  welche  eine  platt  ge- 
drückte oder  geradezu  lamelläre  Form  angenommen  haben. 

Vierte  Gruppe  —  drei  Kaninchen  (75  Tage  später). 

Mikroskopischer  Befund.  Eine  auf  einer  unregelmäßigen  An- 
häufung von  Gruppen  kontraktiler  Muskelfaserzellen  beruhende  größere  Dicke 
der  Muscularis  im  Verein  mit  der  Anwesenheit  einer  Menge  von  dichten 
Bindegewebsbündeln  in  dieser  Zone,  welche,  sich  in  allen  Richtungen  kreu- 
zend, auf  der  einen  Seite  durch  die  Muscularis  hindurch  bis  an  die  Serosa 
reichen  und  diese  verdoppeln  und  auf  der  anderen  Seite  sich  in  der 
Mucosa  verlieren,  indem  sie  sich  hier  ausfasern,  ist  alles,  was  die  alte  Naht- 
linie bezeichnet. 

Die  Blasenschleimhaut   und  die  Mucosa    gehen    ununterbrochen  über 
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dieses  Narbenareal  hinweg,  ohne  mit  ihm  in  irgenwelche  spezielle  Beziehung 
einzutreten. 

Von  den  durch  die  Naht  zwischen  die  Blasenwände  versenkten  Schleim- 
hautlappen  findet  sich  keine  Spur  mehr  in  der  Muacularis.  In  der 
Mucosa  hingegen  sieht  man  einen  enormen  Hohlraum,  welcher,  während  er 
Bich  frei  gegen  die  Schleimhaut  hin  ausdehnt  und  dieselbe  manchmal 
emporhebt,  auf  der  Seite,  wo  er  der  Muscularis  anliegt  und  das  Narbenbinde- 
gewebe ihn  umschließt,  tief  ausgebuchtet  wird  und  ein  fast  zottiges  Aussehen 
annimmt. 

Die  Epitheldecke,  welche  ihn  im  Innern  auch  in  seinen  kleinsten  Ein- 
buchtungen auskleidet,  besteht  aus  vielen  Zelllagen,  welche  in  Form  und 
Struktur  vollkommen  den  Polymorphismus  wiederholen,  der  denen  der  Blasen- 
schleimhaut eigen  ist;  man  sieht  sie  stets  einer  echten  Mucosa  aufliegen, 
welche  auf  der  nach  dem  Blaseninnern  gehenden  Seite  sehr  deutlich  ist, 
während  sie  in  den  Strecken,  wo  der  Hohlraum  mit  dem  Narbengewebe 
und  der  Muscularis  in  Berührung  tritt,  recht  reduziert  und  zuweilen  nur 
angedeutet  erscheint. 

Sehr  leicht  ist  es,  hier  und  da  entweder  noch  durch  einen  kurzen  Stiel 
an  den  tiefen  Schichten  dieser  Epithelbekleidung  haftende  oder  schon  voll- 
ständig von  dieser  abgelöste  kleine  solide  Zellnester  zu  sehen,  welche  ganz 
und  gar  denjenigen  ähnlich  sind,  die  wir  bereits  aus  der  Blasenschleirabaut- 
bekleidung  haben  hervorgehen  sehen  und  bei  der  anderen  Versuchsreihe  be- 
schrieben haben.  Stellenweise  trifft  man  auch  auf  bereits  weit  ausgehöhlte 
und  in  kleine  Cysten  umgewandelte  Nester,  welche  sich  durch  einen  Teil 
ihrer  Bekleidung  an  die  Epithelbekleidung  des  großen  Hohlraumes,  von  dem 
sie  ausgegangen  sind,  anschließen  und  mit  ihr  verschmelzen. 

Fünfte  Gruppe  —  zwei  Kaninchen  (nach  120  Tagen). 

Mikroskopischer  Befund.  Von  den  versenkten  Schleimhautlappen 
auch  hier  keine  Spur  innerhalb  der  Muscularis  zu  finden ;  die  zwischen  dieser  und 
der  Schleimhaut  oder  jenseits  der  Muscularis  gegen  die  Serosa  übriggebliebenen 
Strecken  haben  nahezu  die  nämliche  Form  und  dasselbe  Aussehen  angenommen 
wie  sie  in  der  vorigen  Gruppe  beschrieben  worden  sind.  Hier  jedoch  scheinen 
die  Wände  der  großen  aus  der  Vereinigung  und  dem  "Wachstum  der,  sei  es 
zwischen  den  Blättern  der  Mucosa,  sei  es  dicht  unterhalb  der  Serosa  ein- 
geschlossenen Schleimhautlappen  resultierenden  Höhlung  stark  gespannt  und 
kommen  lange  Strecken  weit  direkt  in  Kontakt  entweder  mit  der  Schleim- 
hau tauskleidung  der  Blase  oder  auf  der  anderen  Seite  durch  Zwischenlagerung 
weniger  lockeren  bindegewebigen  Faserbündelchen  mit  dem  endothelialen  Belag 
der  Serosa. 

Das  sie  im  Innern  auskleidende  Epithel  hat  seinerseits  seine  Höhe  und 
seinen  Polymorphismus  verloren  und  ist  häufig  auf  eine  oder  zwei  Reihen 
sehr  flacher  oder  geradezu  latnellärer  Zellen  zurückgegangen. 


Wie  sehr  man  also  auch  sucht,  bei  der  Auskratzung  der  Blasen- 
schleimhaut vollständig  zu  sein,  so  entgehen  doch  stets,  und  zwar 
nicht  nur  in  der  Nähe  des  Trigonums,  einige  kleine  Lappen  der 
zerstörenden  Schneide:  eben  diese  kleinen  Herde  intakt  gebliebener 
Schleimhaut,  in  deren  Epithelien  alsbald  die  karyokinetische  Bewegung 


Digitized  by  Google 


12 


Giani, 


einsetzt  und  schnell  zu  einer  höchst  lebhaften  wird,  sind  es,  welche 
zum  Regenerationszentrum  der  neuen  Schleimhautauskleidung  werden. 

Aus  ihnen  sieht  man  in  der  Tat  von  dem  4.  oder  5.  Tag  nach  dem 
operativen  Eingriff  an  Fortsätze  von  flach-kubischen  Zellen  mit  umfang- 
reichem chromatinreichen  Kern  und  nicht  sehr  reichlichem  Protoplasma 
hervortreiben  und  inmitten  der  zahlreichen  Leukocyten,  welche  aus  den 
Gefäßen  immigrierend  die  freie  Oberfläche  der  Schleimhaut  erreicht 
haben,  vorwärtsdringen.  Diese  Zellen,  die  in  dieser  ersten  Periode  stets 
nur  in  einer  Lage  angeordnet  sind,  breiten  sich  unaufhörlich  in  allen 
Richtungen  aus,  indem  sie  sich  dem  zarten  Granulationsgewebe  auflegen, 
das  nun  die  zerstörte  Mucosa  substituiert. 

Nach  und  nach  wird  um  einen  jeden  stehen  gebliebenen  alten  Schleim- 
hautlappen die  Neubildung  von  Epithelzellen  zu  einer  immer  lebhafteren, 
welch  letztere  einerseits  sich  in  zweifacher  oder  dreifacher  Lage  über  die 
zuerst  aufgetretenen  legen,  andrerseits  sich  fortgesetzt  vorwärtsschieben; 
recht  bald  stoßen  dann  die  Zellen  des  einen  Keimzentrum  auf  die  des  anderen 
nächstgelegenen  und  vereinigen  sich  mit  denselben :  man  bekommt  so 
zwischen  dem  15.  und  20.  Versuchstage  schon  mit  bloßem  Auge  sicht- 
bare äußerst  breite  Areale  des  inneren  Blasenumkreiees ,  welche  mit 
einer  zarten  neugebildeten  Epithelauskleidung  bedeckt  sind.  Dieselbe 
gewinnt  immer  mehr  an  Ausdehnung,  so  daß  gegen  den  40.  Tag  nach 
der  vorausgegangenen  Auskratzung  die  gesamte  Innenfläche  der  Blase 
fast  vollständig  mit  ihr  versehen  ist. 

Diese  neugebildete  Epithelauskleidung,  an  deren  Entstehung  nicht 
nur  die  alten  den  Operationsakt  überlebenden  Epithelzellen,  sondern 
auch  und  zwar  in  höchst  lebhafter  Weise  die  neugebildeten  teil- 
genommen haben,  besteht  zuerst  nur  aus  einer  oder  zwei  Reihen  von 
Epithelien ;  bei  der  starken  karyokioetischen  Tätigkeit  jedoch,  die  lange 
Zeit  in  diesen  Zellen  anhält,  wird  sie  recht  bald  zu  einer  viel  dickeren. 
Dadurch,  daß  sich  letztere  lebhaft  vermehren,  verdoppeln  sie  nicht 
allein  die  Epithellagen  der  Schleimhaut,  sondern  führen  durch  stellen- 
weise stärkere  Anhäufung  zwischen  dem  15.  und  20.  Versuchstage  zu 
dem  Auftreten  von  ebensovielen  kleinen  ganz  wenig  gegen  die  Mucosa 
vorspringenden  Zellknospen. 

Diese  Epithelknospen,  die  durchaus  regellos  bald  an  der  einen  bald 
an  der  anderen  Stelle  des  Blasenumkreises  auftreten,  vergrößern  sich 
rasch  durch  Vermehrung  ihrer  eigenen  Elemente,  bestreben  sich  mehr 
und  mehr  in  die  Mucosa  zu  versenken  und  stielen  sich  hier,  indem 
sie  eine  birnen-  oder  mehr  ampullenartige  Form  annehmen.  Bei  dem 
allmählichen  Fortschreiten  des  Experimentes  wird  dieser  Stiel  fortgesetzt 
dünner,  schnürt  sich  endlich  ab  und  es  konnte  dann  zu  den  vollkommen 
frei  in  der  Mucosa  liegenden  Epithelnestern. 

Dieselben  zeigen  sich  fast  stets  mehr  oder  weniger  rundlich,  manch- 
mal auch  länglich,  zuweilen  recht  klein,  ein  anderes  Mal  ziemlich  um- 
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fangreich,  bald  dicht  zusammengelagert ,  bald  isoliert  hier  und  da  zer- 
streut Die  sie  bildenden  Epithelien  erinnern  vollkommen  an  die  der 
Blasenschleimhaut,  zeigen  sich  dichter  zusammengedrängt  an  der  Peri- 
pherie, lichter  hingegen  in  den  zentralen  Teilen  und  behalten  einige 
Zeitlang  die  starke  karyokinetische  Betätigung  unverändert  bei.  Dies 
bewirkt  nicht  nur,  daß  diese  Nester  einige  Zeitlang  sich  weiter  ver- 
größern, sondern  setzt  sie  auch  in  die  Lage,  ihrerseits  neuen  kleineren 
Epithelnestern,  die  ihnen  in  allem  ähnlich  sind,  den  Ursprung  zu 
geben. 

Mit  der  Zeit  wird  die  karyokinetische  Bewegung  sowohl  in  den 
Zeilen  der  neuen  Epitheldecke  als  auch  in  den  in  der  Mucosa  zer- 
streuten Epithelnestern  allmählich  schwächer  und  kommt  schließlich 
fast  gänzlich  zum  Stillstand:  es  hört  so  die  Erzeugung  von  neuen 
Epithelknospen  von  Seiten  der  Epitheldecke  auf  und  ebenso  das  Wachs- 
tum und  die  gleichsam  autonome  Vermehrung  der  aus  ihr  hervor- 
getriebenen Epithelnester,  welche  nun  in  die  zweite  und  letzte  Phase 
ihres  Daseins  eintreten. 

Die  zentralen  Zellen  des  Nestes  beginnen  zunächst  ihre  Affinität 
für  die  Farbstoffe  zu  verlieren,  während  die  Grenzen  zwischen  ihnen 
immer  undeutlicher  werden  und  verschwinden;  dann  schrumpfen  ihre 
Kerne,  werden  pycnotisch  und  zerfallen  in  Körner,  das  Protoplasma 
wird  homogen ;  endlich  lösen  sich  die  Zellen  auf  und  verwandeln  sich 
in  einen  staubförmig  aussehenden  Detritushaufen.  Es  setzt  so  eine  zen- 
trale Aushöhlung  eines  jeden.  Nestes  ein,  welche,  durch  das  fortgesetzte 
Abschilfern  und  Entarten  neuer  Epithelien  stetig  zunehmend,  sie  recht 
bald  in  ebensoviele  Cystenhöhlen  umwandelt,  denen  ala  innere  Aus- 
kleidung die  noch  am  Leben  gebliebenen  peripheren  Zellen  der  Nester 
selbst  dienen. 

Diese  Cysten  sind  in  der  ersten  Zeit  ihres  Bestehens  klein  und 
erscheinen  durch  viele  Reihen  von  kubischen  und  zuweilen  gegen  den 
freien  Saum  fast  cylindrischen,  in  den  tieferen  Schichten  weniger 
hohen  Zellen  ausgokleidet ;  mit  der  Zeit  jedoch  vergrößern  sie  sich 
rasch  durch  die  immer  bedeutendere  Flüssigkeitsansammlung  in  ihrem 
Innern;  ihre  Epithelbekleidung  wird  in  gleichem  Maße  dünner,  so  daß 
wir  sie  häufig  —  bei  den  größten  Cysten  —  auf  nur  eine  Schicht  von 
äußerst  abgeplatteten  fast  schüppchenartigen  und  kaum  miteinander  in 
Kontakt  stehenden  Zellen  zurückgegangen  sehen. 

Ihr  Hohlraum  erscheint,  bei  den  mit  bloßem  Auge  sichtbaren, 
makroskopisch  stets  mit  einer  durchsichtigen  hellen  Flüssigkeit  angefüllt ; 
bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  ist  er  bald  ganz  leer,  häufiger  ist 
«r  zum  Teil  durch  formlose  Anhäufungen  einer  feinkörnigen  mit  in  Auf- 
lösung begriffenen  Epithelien,  Resten  von  entarteten  Kernen,  mehr  oder 
weniger  gut  erhaltenen  roten  und  weißen  Blutkörperchen  untermischten 
Substanz  angefüllt,  zuweilen  enthält  er  zu  kleinen  Gruppen  vereinte  oder 
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voneinander  isolierte,  bereits  oben  ausfuhrlich  beschriebene  besondere  Ge- 
bilde (v.  Serie  I,  Gruppe  7),  welche  sich,  wie  sehr  sie  auch  auf  den 
ersten  Blick  durch  die  Eigentümlichkeit  ihres  Auftretens  auffallen,  doch 
unschwer  mit  degenerativen  Formen  der  Deckepithelien  der  Cysten  selbst 
in  Beziehung  bringen  lassen. 

In  der  Tat  kommt  es  nicht  selten  vor,  daß  man  bei  Epithelnestern, 
bei  denen  die  zentrale  Aushöhlung  eine  sehr  weit  vorgeschrittene  ist, 
die  nähere  Ablösung  noch  gut  erhaltener  Epithelzellen  in  die  be- 
ginnende Höhlung  beobachten  kann.  Dieselben  quelleu  nach  dem  Ab- 
sterben durch  Imbibition  der  Flüssigkeit,  in  der  sie  schwimmen,  enorm 
auf  und  wandeln  sich  durch  die  verschiedenartigsten  Rückbildungen 
ihres  Protoplasmas  und  ihres  Kernes  allmählich  zu  jenen  soeben  er- 
wähnten besonderen  Gebilden  um. 

Diese  besonderen  Cysten,  deren  histologische  Merkmale  ich  bisher 
zusammengefaßt  habe,  bleiben,  solange  sie  klein  sind,  in  die  Dicke  der 
Alucosa  versenkt;  bei  weiterem  Wachstum  steigen  sie  gegen  die 
Uberfläche  herauf,  berühren  die  Epitheldecke,  schieben  sie  vor  sich  her, 
indem  sie  sie  emporheben  und  mehr  und  mehr  verdünnen ,  beginnen  zu 
einem  guten  Teil  gegen  den  Blasenhohlraum  vorzuspringen  und  brechen 
schließlich  in  denselben  auf. 

Alsdann  schwinden  die  Wände  des  vorspringenden  Teiles  der  Cyste 
durch  Degeneration,  ihr  Boden  hingegen  gleicht  sich  mit  dem  Blasen- 
epithelbelag  aus  und  setzt  sich  ununterbrochen  in  ihn  fort. 

Die  Cyste  ist  so  verschwunden  und  nichts  von  ihr  übriggeblieben. 

Auf  diese  Art  und  Weise  verschwinden  nach  und  nach  alle  Cysten, 
ohne  eine  Spur  von  sich  zu  hinterlassen. 

Dieses  pathologisch-anatomische  Bild  —  welches  vollkommen  an 
dasjenige  erinnert,  das  unter  dem  Namen  „Cystitis  cystica"  verstanden 
wird  und  auf  das  ich  noch  zurückkommen  werde  —  ist  also  in  der 
Regenerationsgeschichte  des  Blasenepithels  nur  eine  vorübergehende 
Episode,  welche  sie  zwar  beständig  begleitet  und  sich  zuweilen  über 
einen  ziemlichen  Zeitabschnitt  hinauszieht,  sich  jedoch  nie  an  bestimmten 
Stellen  und  nie  mit  dem  gleichen  Reichtum  entfaltet,  sondern  hier  und 
da  unregelmäßig  zerstreut  über  den  inneren  Blasenumkreis  auftritt  und 
bald  mehr  bald  weniger  deutlich  und  diffus  erscheint. 

Dieser  besondere  anatomische  Befund  findet  sich  in  den  Arbeiten 
der  Autoren,  die  sich  bis  heute  experimentell  mit  der  Regeneration  der 
Blasenschleimhaut  beschäftigt  haben  (Beltzow,  Poggi,  Cokxil  et  Carnot, 
Lasio,  Aschoff,  Etienxe,  Fkacassini  usw.)  nicht  erwähnt  oder  ist 
nur  flüchtig  und  etwas  unklar  angedeutet  (Rolando).  Dies  könnte  auf 
den  ersten  Blick  sehr  erstaunen;  aber  das  Erstaunen  hört  ganz  und 
gar  auf,  wenn  man  einen  Augenblick  bei  der  Untersuchung  dieser 
Arbeiten  verweilt. 
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Abgesehen  von  dem  Umstand  —  dem  nach  meinem  Dafürhalten 
keinerlei  Bedeutung  beizulegen  ist  — ,  daß  fast  alle  Autoren  die  Hunde 
als  Versuchstiere  vorgezogen  haben,  ist  einerseits  die  Art  und  Weise 
wichtig,  in  der  die  Experimente  ausgeführt  worden  sind,  und  andrerseits 
die  verschiedenen  Zeitabschnitte,  in  denen  nacheinander  die  mikro- 
skopischen Untersuchungen  gemacht  worden  sind. 

Beltzow  schabt  die  Blasenschleimhaut  mittels  eines  rauhen  Borsten- 
pinsels ab  oder  setzt  sie  der  Kauterisation  mit  10 — 40prozentiger 
Lapislösung  aus  und  nimmt  dann  die  histologische  Untersuchung  nach 
1  —  5  Tagen  vor:  ähnlich  verfahren  Corml  und  Carnot. 

Poggi  berichtet  in  seiner  Arbeit  —  die  übrigens,  was  den  Regene- 
rationsmecbanismus  der  Blasenschleimhaut  angeht,  klassisch  ist  —  über  das 
bei  zehn  Versuchen  an  Hunden  erzielte  Resultat.  Bei  acht  derselben 
hatte  er  sich  darauf  beschränkt,  von  der  Blasenschleimbaut  ein  Stückchen 
in  der  Größe  eines  Sousstückes  abzutragen ;  bei  den  beiden  anderen 
hatte  er  ihre  vollständige  Entfernung  vorgenommen.  Unglücklicherweise 
wurde  der  eine  dieser  beiden  letzteren  Hunde  am  6.  Tage  getötet,  d.  h. 
zu  früh,  der  andere  erst  nach  4  Monaten  und  12  Tagen,  d.  h.  zu  spät,  um 
bei  der  histologischen  Untersuchung  den  besonderen  von  mir  oben  be- 
schriebenen Befund  zu  beobachten.  Freilich  nahm  er  bei  den  fünf  Ver- 
suchen, die  er  von  den  übrigen  acht  verwerten  konnte,  die  histologische 
Untersuchung  in  verschiedenen  Abständen  bis  zu  6  Wochen  nach  dem 
Operationsakt  vor;  bei  ihnen  aber  war  die  Schleimhautabtragung  zu  klein 
gewesen,  um  durch  die  histologische  Untersuchung  auf  so  geringem  Kaum 
das  gewahren  zu  können,  was,  wie  gesagt,  ganz  zerstreut  in  dem  Blasen- 
umkreis stattfindet.  Übrigens  läßt  die  zehnte  Figur  der  seiner  Arbeit 
beigegebenen  Tafel,  welche  die  regenerierte  Blasenschleimhaut  nach 
6  Wochen  darstellt,  an  einer  begrenzten  Stelle  die  Neigung  des  neu- 
gebildeten Epithels,  in  die  Mucosa  einzudringen,  erkennen. 

Lasio  nimmt,  nach  einer  in  Virchow's  Archiv  veröffentlichten 
Arbeit,  bei  fünf  Hunden  an  verschiedenen  Stellen  des  Blasenumkreises 
Schleimhautabtragungen  von  Stecknadelkopf-  bis  zu  Dreimarkstück- 
größe vor;  bei  zwei  anderen  betrug  die  Abtragung  die  Hälfte  resp. 
zwei  Drittel  der  Blasenschleimhaut.  Auch  er  stellt  bei  der  ersten  Serie 
die  histologische  Untersuchung  nach  2,  4,  7,  12,  28  Tagen  an;  und  die 
zweite  nur  nach  72  und  74  Tagen.  Vielleicht  hätte  bei  diesen  beiden 
letzten  Versuchen  die  histologische  Untersuchung  etwas  mehr  als  die 
drei  oder  vier  Zellreihen  erkennen  lassen  können,  durch  die,  wie  er 
schreibt,  die  neue  Epithelauskleidung  der  Blase  gebildet  erschien; 
hierüber  jedoch  ist  Verfasser  hinweggegangen,  durch  die  makroskopische 
Untersuchung  vergewissert,  daß  die  Schleimhaut  sich  vollständig  regene- 
riert hatte,  und  vor  allem  mit  den  Beziehungen  beschäftigt,  welche  die- 
selbe zu  den  übrigen  Geweben  der  Blasenwandung  gewann. 
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Für  die  erste  Versuchsreihe  Lasio's,  bei  der  die  histologische 
Untersuchung  mit  viel  Sorgfalt  vorgenommen  worden  ist,  gilt  das, 
was  ich  bereits  über  die  ersten  acht  Versuche  von  Poggi  gesagt  habe 
und  was  gleichfalls  über  die  von  Beltzow,  Cornil  und  Carnot  zu 
sagen  ist. 

Nichtsdestoweniger  hat  übrigens  Lasio  bei  seinem  zweiten  Versuch 
bei  der  nach  4  Tagen  vorgenommenen  histologischen  Untersuchung 
deutlich  beobachten  können  —  und  er  beschreibt  es  — ,  daß  das  neu- 
gebildete Epithel  hier  und  da  sich  in  kleinen  Zapfen  in  die  Mucosa 
senkt. 

Auch  Fracassini  hat,  und  zwar  an  Kaninchen,  die  Auskratzung 
der  Blasenschleimhaut  vorgenommen :  er  beschränkt  sich  jedoch  darauf 
zu  bemerken,  daß  er  eine  „Portion  der  Schleimhaut-  ausgekratzt  habe, 
ohne  deren  Ausdehnung  näher  zu  bestimmen;  andrerseits  ist  die  histo- 
logische Untersuchung,  welche  er  uns  von  seinen  sieben  Experimenten 
gibt,  zu  summarisch,  um  daraus  irgend  welchen  Schluß  in  bezug  auf 
das  anatomische  Bild,  mit  dessen  Untersuchung  wir  uns  beschäftigen, 
ziehen  zu  können. 

Rolando  drückt  sich  bei  Mitteilung  des  histologischen  Befundes 
seiner  zehn  Versuche  „über  die  Auskratzung  der  Harnblase"  an  Hunden, 
der  aus  der  Gesamtheit  der  in  verschiedenen  Abständen  nach  dem 
Operationsakt  vorgenommenen  mikroskopischen  Beobachtungen  erhalten 
wurde,  folgendermaßen  aus:  „Inmitten  dieses  Fundamentalgewebes  (der 
neugebildeten  Mucosa)  kommt  es  vor,  daß  man  einige  BKUNK'sche 
Epithelnester  wahrnimmt.  Das  Deckepithel  stülpt  sich  in  das  Chorion 
ein  uud  gibt  so  zu  verschiedenen  Gebilden  Anlaß,  welche  von  einigen 
für  Drüsen  angesehen  werden  und  sich  bald  unter  dem  Aussehen  von 
kleinen,  blinden,  breit  gegen  den  Blasenhohlraum  hin  offenen  Böden, 
bald  unter  dem  von  verzweigten  bis  in  die  Nähe  der  Muscularis 
reichenden  Fortsätzen  zeigen." 

Wie  summarisch  auch  diese  histologische  Beschreibung  sein  mag, 
so  ist  sie  doch  erschöpfend  genug,  um  keinen  Zweifel  über  die  Natur 
des  anatomischen  Vorganges  hinterlassen  zu  können,  welcher  sich  in  der 
regenerierten  Mucosa  bei  jenen  von  Rolando  mikroskopisch  unter- 
suchten Harnblasen  abspielte.  In  der  Tat  hat  er,  ohne  allzu  sehr 
darauf  zu  achten,  einige  der  Phasen  des  von  mir  oben  ausführlich 
beschriebenen  anatomischen  Bildes  beobachtet,  auf  welches  übrigeus, 
wie  bereits  gesagt,  auch  Lasio,  ohne  weiter  darauf  einzugehen,  bei 
seinem  zweiten  Versuch  hindeutet. 

Nach  diesem  raschen  Überblick  nun  über  die  Arbeiten  gleicher 
Art,  welche  meiner  Untersuchung  vorausgegangen  sind,  überzeugt  man 
sich  leicht,  daß  in  Wirklichkeit  bei  den  Versuchen  der  obengenannten 
Autoren  das  Bild  der  „Cystitis  cystica"  nicht  vollständig  fehlte  — 
wenn  sowohl  die  Modalitäten  des  Experimentes  selbst  als  die  zur  rechten 
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Zeit  vorgenommene  histologische  Untersuchung  dessen  Beobachtung 
gestatteten  — ,  sondern  nur  nicht  genügend  in  Betracht  gezogen  und 
mit  Sorgfalt  in  seiner  Entwicklung  verfolgt  worden  ist.  Und  hieraus 
ergibt  sich  eben  das  Schweigen  über  dasselbe  bei  der  Beschreibung 
der  histologischen  Befunde  oder  nur  unbestimmte  uud  unklare  An- 
deutungen. 

Über  den  innersten  Mechanismus  der  Regeneration  der  Blasen- 
schleimhaut stimmt  die  Beschreibung,  die  ich  oben  davon  gegeben  habe, 
vollkommen  mit  dem  der  erwähnten  Autoren  überein ;  und  auch  ich  kann 
—  wenn  es  überhaupt  notwendig  wäre  —  nur  bekräftigen,  was  Abchoff 
im  Widerspruch  zur  Behauptung  Etienne  de  Rouvilles,  daß 
das  Blasenschleimhautdeckepithel  auch  durch  Umwandlung  des  mucösen 
Bindegewebes  entstände,  schrieb,  nämlich,  daß  nur  die  dem  Löffel  ent- 
gangenen Epithelzellen  durch  Eintritt  in  höchst  lebhafte  Karyokinese 
fähig  sind,  zu  neuen  Epithelien  Anlaß  zu  geben,  welche  dann,  sich 
ihrerseits  üppig  vervielfältigend,  die  vollständige  Regeneration  der  Blasen- 
schleimhaut zu  einer  rascheren  machen. 

Es  empfiehlt  sich  jedoch  wohl  nun,  noch  einmal  kurz  die  Art  und 
Weise  zu  untersuchen,  wie  das  oben  gezeichnete  pathologisch-anatomische 
Bild  auftritt  und  sich  entwickelt,  welches  episoden weise  die  Wieder- 
herstellung der  durch  den  Löffel  zerstörten  Blasenschleimhaut  begleitet. 

Zunächst  muß  ich  hier  nun,  damit  keine  Unklarheiten  und  Miß- 
verständnisse entstehen,  bemerken,  daß  ich,  obwohl  ein  derartiges  Bild 
in  diesen  meinen  Versuchen  nicht  im  geringsten  mit  der  Anwesenheit 
eines  aktuellen  phlogistischen  Prozesses  in  der  Blase  zusammenfallt  und 
demnach  nicht  auf  ihn  zurückgeführt  werden  darf,  es  doch  gleicherweise 
als  „Cystitis  cystica"  bezeichnet  habe  und  es  mit  diesem  Namen  noch 
weiter  nenne.  Und  ich  glaube,  daß  man  gut  damit  tut,  da  eine  solche 
Ausdrucks  weise  scharf  und  vollständig  dessen  pathologisch-anatomische 
Physiognomie  ausprägt. 

Über  die  Ansichten  der  verschiedenen  Autoren  in  bezug  auf  die 
jenen  besonderen  Epithelnestern  beizumessende  Bedeutnng,  die  sich  in 
der  Blasenmucosa  bald  hier  bald  dort,  isoliert  oder  zu  Gruppen 
vereint,  verbreitet  finden,  und  die  mit  dem  Namen  BnuNN'scher  Epithel- 
nester belegt  werden,  wie  in  bezug  auf  ihren  Entstehungsmechauismus 
und  ihre  schließliche  Ausbildung  zu  echten  Cysten  habe  ich  mich  hin- 
reichend in  einer  früheren  Arbeit  ausgelassen,  als  daß  ich  jetzt  aus- 
führlich darauf  zurückkommen  müßte.  Ich  bemerke  nur,  daß  jetzt  wi« 
damals  die  freien  Epithelnester  in  der  Mucosa  stets  einen  einzigen 
Ursprung  gehabt  haben,  jenen  nämlichen,  den  Aschoff,  Lubarsch  und 
Markwald  erkannt  haben,  das  heißt  sie  haben  sich  infolge  der  Ab- 
schnürung der  Epithelknospen  gebildet,    welche    aus   den  untersten 
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lebhaft  proliferierenden  Zellen  der  Blasenepitheldecke  hervorgegangen, 
sich  später  gegen  die  Mucosa  hin  stielten  nnd  durch  ihr  fortgesetztes 
Wachstum  sich  immer  mehr  in  dieselbe  versenkten. 

Diese  Gebilde  entstehen  also  durch  eine  außerordentlich  lebhafte 
Wucherung  der  Epithelien  der  Blasenschleimhaut,  welche  bei  meiner 
Versuchsreihe  aus  der  stürmischen  Regeneration  der  zerstörten  Blasen- 
schleimhaut, bei  den  übrigen  Fällen  hingegen  aus  dem  andauernden 
durch  den  in  der  Blase  anwesenden  Fremdkörper  auf  das  Deckepithel 
hervorgerufenen  Reiz  zu  erklären  ist.  Damit  wird  auch  der  transito- 
rische  Charakter  der  Cystenbildungen  bei  der  Auskratzung  verständlich. 

Bei  dieser  ist  zunächst  der  Reiz  zur  Epithelneubildung,  sei  es 
in  den  stehengebliebenen  Schleimhautlappen  wie  auch  in  den  sich 
regenerierenden  ein  sehr  starker,  nach  und  nach  jedoch  hört  mit  der 
vollständigen  Wiederbildung  der  Blasenschleimhaut  dieser  Reiz  auf  und 
die  karyokinetische  Bewegung  in  den  Kernen  wird  immer  schwächer 
und  kehrt  schließlich  wieder  in  die  physiologischen  Grenzeu  zurück. 
Es  ergibt  sich  daraus  nur  für  einen  gewissen  Zeitraum  eine  lebhafte 
Produktion  von  Epithelknospen  und  Zellnestern  von  Seiten  der  sich 
wiederbildenden  Blasenepitheldecke,  während  man  dort,  wo  der  Fremd- 
körper durch  seine  Anwesenheit  fortgesetzt  das  Deckepithel  der  Blase 
reizt,  neben  den  äußersten  Phasen  des  pathologisch-anatomischen  Bildes 
der  „Cystitis  eystica"  auch  Anfangsphasen  sieht  und  der  Prozeß  so 
fortgesetzt  wiederholt,  ohne  sich  je  zu  erschöpfen. 

In  dem  einen  wie  in  dem  anderen  Falle  können  die  einmal  ent- 
standenen Epithelnester  einige  Zeitlang  weiter  wachsen  und  sind  im- 
stande, zur  Bildung  von  weiteren  Nestern  Anlaß  zu  geben.  End- 
lich aber  hört  ihre  Zunahme  auf,  es  ergreift  sie  alsdann  eine  Art 
von  Involution,  und  sie  verwandeln  sich  schließlich  unvermeidlich  in 
jene  oben  von  mir  ausführlich  beschriebenen  Cysten.  Und  dies  ge- 
schieht, unabhängig  von  der  ersten  Ursache,  welche  ihr  Auftreten  be- 
günstigte, ohne  die  Notwendigkeit  des  Dazwischentretens  irgend  eines 
phlogogenen  Momentes,  wie  eben  im  Unterschied  zu  Anderen  (Simelew, 
Aschoff,  Lubarsch  usw.)  Markwald  und  Parodi  meinen,  und  ohne, 
wie  Stoerk  möchte,  einen  secemierenden  Zustand  ihrer  Epithelzellen  her- 
anziehen zu  müssen. 

Es  genügt,  auf  den  Umstand  hinzuweisen,  daß  ich  auch  bei 
diesen  Versuchen  —  wie  schon  bei  denen  meiner  vorigen  Arbeit  —  im 
Innern  einiger  Cysten  jene  besonderen  Elemente  antreffen  konnto,  welche 
die  zu  verschiedenen  Zeiten  vorgenommene  histologische  Untersuchung 
unbedingt  mit  degenerativen  Formen  abgeschilferter  Epithelien  identifi- 
zieren läßt,  um  die  Beweise  jeuer  Autoren  (Eve,  Silcok,  Pisensi, 
Kaiildex  usw.),  welche  diese  Formen  als  Sporozoen  auslegten  und  die 
„Cystitis  eystica"  als  die  Folge  einer  ganz  bestimmten,  nämlich  auf  der 
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Anwesenheit  einer  besonderen  Sporozoe  beruhenden  Infektion  erklären 
wollten,  in  das  rechte  Licht  zu  rücken. 

Ich  will  nun,  bevor  ich  zum  Schluß  komme,  kurz  den  zweiten  Teü 
dieser  meiner  Untersuchung  zusammenfassen,  nämlich  die  Evolution, 
welche  die  mitten  zwischen  die  ßlätter  der  Blasenwunde  versenkten 
und  hier  durch  die  Naht  zusammengeschnürten  Lappen  intakter  Schleim- 
haut aufweisen. 

Die  Dinge  verlaufen  hier  sehr  verschieden,  je  nachdem  die  Schleim- 
hautdecke zwischen  die  Muscularis  gerät,  oder  zwischen  dieser  und 
der  Serosa  oder  in  der  Dicke  der  Mucosa  bleibt.  Es  steht  dies 
in  Zusammenhang  mit  der  besonderen  Verlötungsweise  der  Blasen- 
wunde in  den  verschiedenen  Häuten,  wodurch  die  Narbe,  während 
sie  der  Mucosa  entsprechend  nur  eben  durch  eine  zarte  lineare 
Verdickung  des  sie  bildenden  lockeren  Bindegewebes  bezeichnet  wird, 
in  der  Muscularis  bedeutend  breiter  und  reicher  an  den  in  allen  Rich- 
tungen sich  verflechtenden  Bindegewebsbündeln  der  Muscularis  erscheint, 
um  von  neuem  gegen  die  Serosa  hin  abzunehmen  und  sich  in  einem 
nicht  allzu  dichten  Bindegewebe  zu  verlieren,  welche  in  dieser  Höhe 
drei-  oder  viermal  so  dick  ist  als  in  den  angrenzenden  Teilen. 

Bei  den  Schleimhautlappen  demnach,  welche  zwischen  die  ver- 
schiedenen Lagen  der  Muscularis  gefaßt  werden,  dauert  es  nicht  lange, 
bis  sie  augenscheinliche  Zeichen  von  Degeneration  geben;  sie  beginnen 
in  der  Tat  sich  zu  zerstückeln,  verlieren  bald  ihr  Epithel,  welches  sich 
in  Fetzen  abblättert,  sich  mit  den  zahllosen  anwesenden  Infiltrations- 
elementen vermischt  und  entartet;  das  sich  bildende  Narbengewebe 
schließt  sich  mehr  und  mehr  um  sie  herum  zusammen  und  läßt  die 
Reste  vollständig  verschwinden. 

Ganz  anders  hingegen  spielen  sich  die  Erscheinungen  an  den  in 
die  Dicke  der  Mucosa  versenkten  Schleimhautlappen  ab.  Durch 
Verschmelzung  ihrer  Enden  kommt  es  zur  Bildung  einer  mehr  oder 
weniger  weiten  Höhlung,  gebildet  durch  eine  echte  Epithelbekleidung  der 
als  Mucosa  diejenige  der  Blase  selbst  dient. 

Einige  Zeitlang  erhält  sich  die  karyokinetische  Bewegung  in  den 
Epithelelementen,  welche  diese  Hohlräume  bekleiden,  sehr  lebhaft,  wo- 
durch man  einerseits  ein  Wachstum  seines  Epithelbelages  in  toto 
bekommt,  welcher,  wenn  er  sich  wegen  des  Baues  der  umgebenden  Ge- 
webe nicht  übermäßig  in  der  Fläche  ausdehnen  kann,  sich  in  Falten 
gegen  das  Innere  des  Hohlraumes  selbst  emporhebt  und  ein  fast  zottiges 
Aussehen  annimmt ;  andrerseits  brechen  aus  der  tiefen  Zone  des  Epithel- 
belages kleine  Zellknospen  hervor,  streben  sich  zu  isolieren  und  durch- 
laufen ebenfalls  alle  Phasen  derjenigen,  welche  wir  aus  der  Blasenepithel- 
decke  haben  hervorgehen  sehen. 
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Mit  der  Zeit  jedoch  wird  auch  hier  die  karyokinetische  Tätigkeit 
schwächer,  die  große  Cystenhöhlung  vergrößert  sich  immer  mehr,  wie 
wenn  sie  einem  starken  inneren  Druck  ausgesetzt  wäre,  indem  sie  sich 
fast  ausschließlich  auf  der  Dach  der  Blasenschleimhaut  gehenden  Seite 
dehnt.  In  gleichem  Maße  wird  in  diesem  Abschnitt  ihrer  Wandung 
der  Epitelbelag  immer  dünner,  plattet  sich  ab  und  ist  bestrebt,  sich 
direkt  mit  dem  der  Blasenschleimhaut  selbst  zu  vereinigen. 

Obwohl  ich  bei  meinen  Versuchen  von  längster  Dauer  den  Vorgang 
nicht  direkt  gesehen  habe,  ist  es  doch  zu  verstehen,  wie  nach  einer 
gewissen  Zeit  diese  enorme  Höhle  in  das  Innere  der  Blasenhöhle  selbst 
aufbricht  und  so  zuerst  eine  Art  Blasendivertikel  zurückbleibt,  welches 
die  Elastizität  der  Muskelnarbe  bald  verkleinern,  mit  der  Blase  nivel- 
lieren wird. 

Manchmal  kommt  es  vor,  daß  die  in  die  Mucosa  versenkten 
Schleimhautlappen  sich  primär  an  mehreren  Stellen  verlöten,  und  als- 
dann können  sich  anstatt  einer  zwei  oder  mehrere  solcher  Höhlungen 
bilden. 

Ahnlich  ergeht  es  jenen  Schleimhautlappen,  welche  zwischen  die 
Muskelwandung  der  Blase  und  die  Serosa  gefaßt  wurden. 

Dieses  Verhalten  der  zwischen  die  Ränder  der  Blasenwunde  durch 
die  Naht  eingeschlossenen  und  zusammengezogenen  Schleimhautlappen 
besitzt  neben  dem  speziellen  Interesse  für  die  Frage  der  Cystenbildungen 
noch  ein  weiteres  nicht  gänzlich  zu  übersehendes  Interesse  in  bezug 
auf  die  klinische  Praxis.  Dasselbe  lehrt  uns  in  der  Tat,  daß  selbst 
die  tiefgehende  Ausstülpung  von  Lappen  incidierter  Schleimhaut  bei 
der  Nahtanlegung  nicht  so  gefährlich  für  das  vollkommene  Halten 
der  Naht  und  die  darauffolgende  Entwicklung  der  Narbe  ist,  wie  von 
vielen  geglaubt  wird. 

Um  einen  jeden  Nahtknoten  herum  entartet  die  Epithelbekleidung  bald 
und  wird  unterbrochen:  es  vergehen  einige  Tage,  bevor  das  zwischen 
dem  einen  und  dem  anderen  Nahtstich  in  der  Tiefe  der  Gewebe 
zurück  gebliebene  Epithel  seine  Tätigkeit  wieder  aufnimmt  und  proliferiert ; 
indessen  verschmilzt  in  dieser  Zeit  der  Schleimhautsaum  der  inneren 
Blasenauskleidung  von  neuem  und  das  um  einen  jeden  Stich  herum  und 
zwischen  den  incidierten  intermuskulären  Septen  entwickelte  Granulations- 
gewebe organisiert  sich  zu  einem  jungen  Narbengewebe:  mit  einem  Wort, 
bevor  die  überlebenden  Schleimhautreste  durch  Proliferation  zur  Bildung 
von  Cystenhöhlungen  in  der  Dicke  der  Blasenhüllen  längs  der  Nahtlinie, 
wie  ich  oben  beschrieben  habe,  führen,  hat  die  Blasonwandung  ihre 
Kontinuität  wiedergewonnen  und  die  entstandene  Narbe  ist  zu  fest,  als 
daß  sie  sich  durch  den  eudovesikalen  Druck  irgendwie  sprengen  ließe, 
oder  für  den  sich  in  der  Blase  ansammelnden  Harn  durchlässig  würde. 
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Von  den  Indikationen  hier  zu  sprechen,  welche  die  Auskratzung  der 
Blasenschleimhaut  in  der  Klinik  hat  und  haben  kann,  ist  nicht  meine 
Aufgabe:  es  wäre  dies  auch  nach  den  vielen  klinischen  Arbeiten,  die 
in  Italien  und  im  Ausland  über  diese  Frage  veröffentlicht  worden  sind, 
überflüssig;  nur  so  viel  bemerke  ich,  daß  man  sich  von  der  Operation 
nicht  durch  das  zu  erwartende  Bild  der  Cyetitis  cystica  abhalten  lassen 
soll,  da  diese  nur  eine  mehr  oder  weniger  transitorische  Episode  dar- 
stellt und  dazu  noch  von  einer  derartigen  Natur  ist,  daß  dem  Patienten 
dadurch  keinerlei  Beschwerden  erstehen,  da  die  Cysten,  auch  wenn 
sie  sich  neben  der  Harnleitereinmündung  entwickeln,  nie  so  groß  und 
vor  allem  so  konsistent  werden,  daß  sie  den  Abfluß  des  Harns  von  der 
entsprechenden  Niere  hinderten. 

Die  Resultate  meiner  experimentellen  Untersuchungen  über  das 
pathologisch-anatomische  Bild  der  „Cystitis  cystica"  muß  ich,  indem 
ich  von  der  möglichen  angeborenen  Existenz  der  v.  BßuxN'schen  Nester 
absehe,  dahin  zusammenfassen 

a)  daß  jede  Ursache,  welche  eine  gewisse  Zeit 
hindurch  die  Epithelzellen  der  Blasenschleimhaut  zu 
einer  lebhafteren  Proliferation  reizt,  zu  dem  Auftreten 
der  v.  Bsuxx'schen  Epithelnester  in  der  Mucosa  führen 
kann, 

b)  daß  sich  die  letzten  Phasen  des  Entwicklungs- 
cyklus  der  v.  BarxK'schen  Epithelnester  unabhängig 
von  der  ersten  Ursache,  welche  dasAuftreten  der  Nester 
selbst  bewirkte,  vollziehen. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  I  und  II. 

Fig.  1.  Okul.  3,  Obj.  D,  Zeiss.  Durchschnitt  durch  die  Blasenwand 
nach  25  Versuchstagen,  a  Regeneriertes  Epithel,  b  Submucosa,  c  durch 
Proliferation  der  Epithelien  der  untersten  Schicht  der  Schleimhautdecke  ent- 
standene Epithelknospen,  welche  streben,  sich  in  die  Submucosa  zu  versenken, 
d  bereits  gestielte  Epithelknospe. 

Fig.  2.  Okul.  3,  Obj.  7  f,  Koristka.  a  Blasenepithel,  6  8ubmucosa, 
r  solides  Epithelnest,  d  bereits  gestielte  Epithelknospe,  entstanden  aus  der 
Proliferation  der  äußersten  Epithelien  eines  aus  der  Schleimhaut  hervor- 
gegangenen und  schon  frei  in  der  Submucosa  liegenden  Epithelnestes  (nach 
45  Versuchstagen). 

Fig.  3.  Okul.  5,  Obj.  a2,  Zeiss.  Durchschnitt  durch  die  Blasenwand 
nach  45  Versuchstagen,  «  Begeneriertes  Epithel ,  b  Submucosa ,  c  Muscu- 
laris,  d  volle  Epithelnester,  e  in  zentraler  Aushöhlung  begriffene  Epithel- 
nester. 

Fig.  4.  Okul.  3,  Obj.  7,  Koristka.  n  Blasenepithel,  b  Submucosa, 
c  zwei  große  in  der  Submucosa  eingeschlossene  Cysten,  d  enorm  hydropischo 
und  in  Entartung  begriffene  Epithelelemente  (siehe  Text  Gruppe  7,  1.  Serie). 
(Nach  75  Versuchstagen.) 

Fig.  5.  Okul.  4,  Obj.  A,  Zeiss.  In  die  Dicke  der  Blasenwand  ge- 
zogene Schleimhautlappen  in  der  Höhe  der  Muscularis  nach  45  Versuchstagen. 
a  Cysten  aus  den  durch  Naht  versenkten  Schleimhautlappen,  durch  Abschnü- 
rung seitens  des(  Narbengewebes  entstanden,  b  In  Zerklüftung  begriffene 
Schleimhautfetzen. 

Fig.  6.  Okul.  3,  Obj.  A,  Zetss.  Durchschnitt  durch  die  Blase  nach 
75  Versuchstagen,  a  Epithel,  b  Submucosa,  c  Muscularis,  d  große  Höhlung, 
entstanden  durch  Kollabieren  und  darauffolgendes  Proliferieren  von  in  die 
Submucosa  versenkten  Schleimhautlappen,  e  kleine  Cyste,  f  aus  der  Proli- 
feration des  Deckepithels  der  großen  Höhlung  d  hervorgegangenes  Epithelnest. 

Fig.  7.  Okul.  4,  Obj.  as,  Zeiss.  Durchschnitt  durch  die  Blasenwand 
nach  100  Versuchstagen,  a  Epithel,  b  Submucosa,  c  Muscularis,  d  Cysten 
von  verschiedener  Größe,  in  der  Submucosa  sitzend,  e  der  Blascnschleimhaut- 
decke  aufliegende  Cyste,  welche  dieselbe  emporgehoben  hat  und  in  die 
Blasenhöhlung  aufgebrochen  ist. 

Fig.  A.  Kauinchenblase  100  Tage  nach  der  Auskratzung  der  Schleim- 
haut. Vorderer  Längsschnitt  von  der  Harnröhre  bis  zur  Blasenkuppel. 
Natürliche  Größe.  Härtung  in  Zenker.  </  Harnröhre,  b  Gruppe  von  kleinen 
mit  bloßem  Auge  sichtbaren  Cysten. 
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Nachdruck  verboten. 
Überutsungtrecht  vorbehalten. 


n. 

Über  die  physiologische  und  pathologische 
Melaninpigmentierung  und  den  epithelialen 
Ursprung  der  Melanoblastome.  Ein  primäres 
Melanoblastom  der  Gallenblase. 

Von 

Prof.  Wieting  und  Dr.  Hamdi. 

Aus  dem  Kaiserl.  Osmanischen  Lehrkrankenhause  Giühane  in  Konstantinopel. 


Die  durch  Sektionsbefund  bestätigte  Beobachtung  eines  primären 
malignen  melanotischen  Gallenblasentumors  führte  uns  dazu,  uns  ein- 
gehender mit  den  melauotischen  Tumoren  und  sodann  der  Pigmentbildung 
überhaupt  zu  beschäftigen.  Es  erschien  uns  diese  letztere  von  ganz  ent- 
scheidender Bedeutung,  da  die  Ergebnisse  rein  morphologischer  Betrach- 
tung jener  Neubildungen  zu  Ubereinstimmenden  Resultaten  hinsichtlich 
ihrer  Entstehung  und  Abkunft  bisher  nicht  geführt  haben  und  schwerlich 
führen  dürften. 

Das  Material  unseres  Krankenhauses  besteht,  wie  früher 
(in  Rieder  „Für  die  Türkei«  1904)  veröffentlichte  Statistiken  dartun, 
ganz  vorwiegend  aus  Muhammedanern  der  unteren  Volksschichten, 
die  eine  recht  zusammengewürfelte  Gesellschaft  darstellen:  Albaneaen, 
Lasen,  Tscherkessen,  Kurden,  Osmanen,  Turkmenen,  Tataren,  Georgiern, 
Armeniern,  Syrern,  Arabern  und  denen,  die  aus  solcher  Mischung  her- 
vorgehen ;  dazu  die  christlichen  Griechen,  Slaven  und  Walachen.  Die 
Haut  der  meisten  dieser  Stämme  ist  nicht  besonders  stark  pigmentiert, 
wenn  sie  auch  im  Durchschnitt  immer  noch  brauner  ist  als  z.  B.  die 
unserer  deutschen  Landarbeiter  im  Sommer;  auch  zeigt  sie  keine  beson- 
ders starke  hereditäre  Anlage  zu  stärkerer  Pigmentierung,  noch  auch 
spezifische  erhöhte  und  modifizierte  Funktion  der  Schweißabsonderung, 
wie  wir  sie  bei  den  Negern  Afrikas  kennen.    Denn  die  Frauen  und 
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Kinder,  soweit  sie  Dicht  im  Freien  arbeiten,  und  die  nicht  viel  dem 
freien  Licht  und  Luft  ausgesetzten  Männer  haben  eine  durchaus  helle 
Hautfarbe  mit  leicht  fahlgelbem  Stich,  während  Haar-  und  Augenfarbe 
vorwiegend  dunkelbrünett  bis  schwarz  sind.  Die  Neugeborenen  sind 
weiß  wie  die  der  brünetten  europäischen  Rassen  und  dunkeln  nicht 
nach,  wenn  sie  geschützt  gehalten  werden.  Sonach  geht  eine  etwa 
eintretende  Pigmentierung  jedesmal  unter  besonderen, 
das  Individuum  treffenden  Bedingungen  vor  sich,  nicht 
anders  als  bei  anderen  stärker  pigmentierten  europäi- 
schen Völkern. 

Ein  wenig  anders  stellen  sich  die  dunklen  Kassen  dar,  die  hell- 
bis  dunkelbraunen  Araber  in  allen  Nuancen  und  Übergängen  zu  den 
eigentlichen  Negervölkern,  von  denen  eine  nicht  unerhebliche  Zahl  unser 
Krankenhaus  besucht.  Die  Neger  entstammen  meist  dem  südlichen 
Ägypten  und  dem  Sudan.  Es  ist  bekannt,  und  wir  können  es  von  unserer 
gehurtshilf liehen  Abteilung  vielfältig  bestätigen,  daß  die  Neugeborenen 
der  Neger  hellfarbig,  allerdings  immer  mit  einem  braungelblichen 
Hautfarbenton  zur  Welt  kommen,  daß  aber  schon  am  2.  Tage,  und 
dann  steigend  die  Pigmentierung  zunimmt,  so  daß  sie  unter  normalen 
Verhältnissen  in  6  Wochen  r ganze  Neger"  sind,  wie  Falkexstein  sagt. 
Würde  man  solche  Kinder  möglichst  fern  von  Licht  und  Sonne  halten, 
so  würden  sie  zwar  immer  dunkelfarbiger  werden,  als  sie  im  Anfang 
waren,  doch  aber  nicht  so  dunkel  wie  ihre  unter  natürlichen  Verhält- 
nissen lebenden  Stammesgenossen.  Auch  die  erwachsenen  Neger  dunkeln 
unter  besonders  intensivem  Sonnenlicht  nach,  und  es  sind  die  Frauen 
nach  I.  M.  Hildebkaxdt  durchweg  etwas  heller  als  die  Männer.  Die 
interessanten  Vorgänge,  die  sich  bei  der  partiellen  Entfärbung  der  Neger 
in  den  gemäßigten  Klimaten,  ferner  bei  dem,  während  schwerer  Allgemein- 
erkrankungen beobachteten  fleckweisen  Weißerwerden  der  Haut  abspielen, 
die  Kassenunterschiede  in  bezug  auf  Pigmentierungsfähigkeit  und  ihre  Be- 
ziehungen zu  der  spezifischen  sekretorischen  Funktion  der  Hautdecke  und 
anderes  mehr  verdienten  wohl  noch  eingehendere  histologische  Studien. 

Ein  übersichtliche  Zusammenstellung  der  darüber  gesammelten  Er- 
fahrungen findet  sich  in  Raxke's  „Der  Mensch"  Bd.  II  und  Ratzel's 
„Völkerkunde"  Bd.  I.  Für  uns  geht  aus  den  bekannten  und  eigenen 
Beobachtungen  und  unseren  histologischen  Untersuchungen  hervor,  daß 
der  Unterschied  zwischen  der  gelegentlich  stärker  wer- 
denden Pigm  entierung  Weiße  r,  etwa  unter  dem  Einfluß 
des  Sonnenlichts,  und  der  bei  den  Negern  gewohnheits- 
mäßig sich  vollziehenden  Färbung  in  letzter  Linie  phy- 
siologisch und  histologisch  nur  ein  gradueller  ist:  In 
beiden  Fällen  ist  es  eine  physiologische  Leistung  der 
pigmentbildeuden  Zellen,  die  zwar  in  ganz  erheblichem 
Grade  durch  erblich  übertragene  Rasseneigentümlich- 
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keit  einen  stabilen  Charakter  erhält,  aber  in  letzter 
Linie  doch  eine  besondere  Anpassung  an  die  äußeren 
Lebensbedingungen  und  -einflüsse  darstellt. 

Welches  diese  äußeren  Bedingungen  waren  und  sind,  ist  gar  nicht 
so  leicht  zu  sagen,  wie  es  den  Anschein  hat  ;  sie  lassen  sich  für  die  Pig- 
mentierungen als  Rassenmerkmale  kaum  noch  feststellen,  wie  Virchow, 
v.  Baer,  Topinard  und  Andere  ausführen  (s.  Ratzel),  eher  schon  für 
die  individuell  schwankenden  Pigmentierungen  unter  dem  Einfluß  wech- 
selnder Klimaten.  Aber  auch  hier  gibt  es  noch  mancherlei  Eigentüm- 
lichkeiten zu  erklären,  z.  B.  die  dunklere  Färbung  der  Hyperboräer,  das 
relative  Abblassen  der  unbedeckten  Körperteile  der  in  ein  nördliches  Klima 
verpflanzten  Neger,  der  Wert  der  verschiedenen  Pigmentierungen  von 
Braun  zu  Rot  u.  a.  m.  Auch  die  Zweckdienlichkeit  der  Pigmentierung 
unter  den  gegebenen  Verhältnissen,  und  die  physiologischen  Auslösungen 
und  Vorgänge  bei  dem  Prozesse  sind  noch  nicht  übereinstimmend  be- 
antwortet. Kaposi  führt  die  Sonnenbräunung  im  Hochgebirge  auf  den 
Afflux  zu  den  Hautgefäßen  infolge  des  verminderten  Luftdruckes  zurück ; 
damit  aber  steht  im  Widerspruch,  daß  nur  die  unbedeckten  Teile  dieser 
Bräunung  unterliegen.  Nach  Raymond  entsteht  die  Pigmentierung  durch 
Sonnenbrand  infolge  Reizung  der  peripheren  Nerven.  Wieder  andere 
sehen  die  Bräunung  an  als  Folge  der  durch  die  Wärme  erzeugten 
Hyperämie.  Die  Wärme  und  die  Hyperämie  allein  kann  eine  Haut- 
pigmentierung  nicht  hervorrufen,  wie  sich  leicht  an  den  bei  hohen  Tem- 
peraturen arbeitenden  Fabrikarbeitern,  Heizern,  Bergleuten  usw.  sehen 
läßt:  trotzt  der  andauernd  so  erzeugten  Hyperämie,  z.  B.  der  Gesichts- 
haut tritt  eine  Pigmentierung  nicht  ein.  Das  gleiche  beweist  der  Befund 
von  lange  mit  BiER'scher  Hyperämie  durch  Stauungsbinden  oder  Saug- 
apparat behandelten  Extremitäten;  wir  sahen  selbst  nach  vielmonatiger 
Stauung  nie  eine  abnorme  Pigmentierung,  wohl  aber  tritt  diese  ein  bei 
Anwendung  der  Heißluftapparate  und  Röntgenbestrahlung,  welche  die 
Haut  zu  erhöhter  Funktion  reizen  (s.  u.).  Die  schädlichen  Wirkungen, 
welche  unter  der  Einwirkung  von  Hitze,  Luft  und  Licht  bei  den  Euro- 
päern in  heißen  Klimaten  sich  einstellen,  die  mit  Hyperämie  verbun- 
denen Insolationen,  haben  mit  der  Pigmentbildung  als  solcher  nichts  zu 
tun,  wohl  aber  schützt  das  Pigment  vor  solcher  schädlichen  Wirkung, 
wie  die  Negerhaut  beweist.  Die  Pigmentbildung  ist  nach 
allem  eine  Schutzvorrichtung,  die  der  Organismus,  d.  h. 
in  diesem  Fall  die  Haut  einschaltet,  um  die  unter  ihr  lie- 
genden Gewebe  zu  decken.  Wie  weit  bei  dieser  Regulation  das 
Nervensystem  beteiligt  ist,  bleibt  eine  noch  offene  Frage.  In  erster  Linie 
ist  es  die  intensive  Belichtung,  welche  eine  Abwehr  erfordert. 
Ein  guter  Belag  dafür  ist  das  Verhalten  des  Augenhintergrundpigments 
bei  Belichtung,  wie  wir  weiter  unten  sehen  werden;  auch  die  dunkle 
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Färbung  der  auf  blendenden  Schnee-  und  Eisflächen  lebenden  Lapp- 
länder ließe  sich  zum  Teil  so  erklären.  Des  weiteren  aber  schützt, 
worauf  Soloee  hinweist,  das  Pigment  gegen  die  schädlichen  'Folgen  der 
Feuchtigkeitsverdunstung;  daher  sollen  die  Nasen  vieler  Säuge- 
tiere, besonders  der  Raubtiere,  schwarz  sein(?).  Neugeborene  Hunde, 
die  von  uns  untersucht  wurden,  hatten  rosenrote  Schnauzen,  sie  farbteu 
sich  langsam  schwarz,  bis  sie  gegen  die  3.  Woche  die  ihnen  zukommende 
Färbung  erreicht  hatten. 

Die  für  uns  wesentliche  Frage  ist  nun  die:  Wo  wird 
dies  Pigment  gebildet?  Diese  Frage  ist  trotz  ihrer  vielfachen 
Bearbeitung  nach  viel  umstritten.  Während  Aeby  den  Satz  aufstellte, 
daß  im  Epithel  überhaupt  kein  Pigment  gebildet  werde,  sondern  durch 
Einwanderung  von  pigmentführenden  Wanderzellen  aus  dem  benachbarten 
Bindegewebe  in  dasselbe  hineiugelange ,  A.  Köllikek  sich  dem  mit 
einiger  Einschränkung  für  die  Pigmentanlage  der  Netzhaut  und  die 
pigmentierten  Nervenzelleu  anschließt,  und  Ehbmaxn,  Rüiil,  Karg  u.  A. 
im  selben  Sinne  antworten,  treten  Waldeyeb,  Mebtschixg,  Kbomayeb, 
Rabl,  Kaposi,  Jabisch,  Post  u.  A.  für  die  epitheliale  Herkunft  des 
Hautpigments  ein.  Post,  der  sehr  eingehend  über  die  Pigmentierung 
besonders  an  Haaren,  Federn  und  Häuten  verschiedenster  Provenienz 
gearbeitet  hat,  läßt  außer  der  epithelialen  Entstehung  noch  eine  solche, 
allerdings  mehr  gelegentliche,  aber  selbständige  aus  bindegewebigen 
Elementen  zu,  beide  Pigmente  sollen  sich  auch  morphologisch,  aber 
nicht  chemisch  unterscheiden.  Die  Entstehung  des  Pigments  ist  nach 
Post  das  Produkt  der  spezifischen  Bearbeitung  eines  besonderen 
pigmentbildenden  Stoffes  seitens  der  Epithelzellen,  und,  falls  diese 
nicht  ausreichen,  durch  eine  Art  vikariierenden  Eintretens  seitens  der 
Cutiszellen,  welchen  demnach  eine  Art  Pigment-Stoffwechselregulation 
als  physiologische  Aufgabe  zukommt  (nach  Bexeke's  Referat  in 
Schmidt's  Jahrb.  Bd.  247).  In  gleichem  Sinne  sprechen  die  eingehenden 
Untersuchungen  Jabisch's  gegen  eine  Abstammung  des  braunen  Pigments 
vom  Blutfarbstoff;  denn  auch  die  das  weiße  Pigment,  das  „Guanin", 
führenden  Zellen  stehen  in  demselben  topographischen  Verhältnisse  zu 
den  Blutgefäßen  wie  die  braunen  Pigmentzellen  der  Cutis ;  und  sprechen 
gegen  das  Wandern  der  Pigmentzellen  von  der  Cutis  in  die  Epidermis, 
wofür  besonders  die  Pigmententwicklung  in  der  Haut  und  den  Larven- 
zähnen von  Froschlarven  herangezogen  wird.  Gerade  für  die  Entwick- 
lung des  Haarpigments  tritt  Jabisch  ganz  auf  Mebtsching's  Seite,  der 
annimmt,  daß  das  Haarpigment  nicht  aus  der  Haarpapille  in  die  Haar- 
matrix aufsteige,  sondern  ein  Produkt  der  Haarzellen  sei  und  intra- 
cellular  entstehe.  Die  Frage  nach  der  Herkunft  der  verästelten  Pigment- 
zellen der  Haarmatrix,  die  Jabisch  noch  ungelöst  läßt,  entscheidet 
Post  in  dem  Sinne,  daß  es  wandernde  Epidelmiszellen  seien.  Ihm  schließt 
sich  Rabl  mit  einigen  Einschränkungen  au. 
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Diesen  Anschauungen  Jarisch's  gegenüber  hält  Ehrmann  als  sein 
Hauptgegner  nach  wie  vor  an  den  seinigen  fest,  daß  das  Haut»  und 
Haarpigment  stets  von  Cutispigmentzellen ,  den  Melanoblasten  stamme 
und  in  die  epidermoidalen  Gebilde  eingeschleppt  werde,  resp.  hereinströme 
von  Zelle  zu  Zelle.  Ehemann  hält  die  Melanoblasten  für  Zellen,  die 
an  der  Grenze  von  Epithel  und  Cutis  aus  dem  Mesoderm  sich  entwickeln, 
aber  selbst  nicht  lokomotionsfähig  seien;  von  ihrem  Vorhandensein 
hinge  das  Auftreten  oder  Ausbleiben  von  Pigmentierungen  ab.  „Beim 
Menschen  entwickeln  sich  die  Melanoblasten  im  Papillarkörper,  an  der 
Grenze  der  Cutis  und  Epidermis,  an  den  Haaren  doch  zumeist  nur  an 
der  letzteren  Stelle,  so  daß  die  Haarpapille  nur  selten  Melanoblasten 
enthält."  Damit  kommt  Ehrmann  schon  der  gegnerischen  Anschauung 
näher,  nur  daß  er  seinen  Zellen  noch  die  mesodermale  Herkunft  reser- 
viert. Wir  wollen  hier  nicht  weiter  auf  die  umfangreiche  Literatur  ein- 
gehen; sie  ist  bei  Borst  einzusehen.  Die  Kernfrage  bleibt  die:  Sind 
die  Melanoblasten  e  ktoderma  ler  oder  mesodermaler 
Herkunft? 

Als  Untersuchungsmaterial  sind  solche  Präparate  zu  wählen,  die 
möglichst  unkomplizierte  Vorgänge  darstellen,  und  möglichst  klare  Zell- 
formen zeigen.  Schon  die  Entwicklung  der  hornigen  Produkte  der  flaut : 
Nägel,  Haare,  Schuppen  usw.  bringt  verwickeitere  Verhältnisse  als  die 
einfache  Hautpigmentierung.  Betreffs  des  embryologichen  Mate- 
rials müssen  wir  Ehrmann  recht  geben,  daß  solche  Eier,  die  primär 
pigmentiert  sind,  am  besten  aus  unserem  Untersuchungskreis  ausscheiden. 
Nicht  aber  können  wir  ihm  beipflichten,  aus  der  nun  einmal  be- 
stehenden Tatsache  dieser  Pigmentierung  keine  Schlüsse  ziehen  zu  wollen. 
Nach  0.  Hertwig  (Lehrbuch  der  Entwicklungsgeschichte)  ist  an  dem 
Froschei  eine  bipolare  Differenzierung  vorhanden,  derart,  daß  der  ani- 
male  Pol,  der  durch  kleine  Dotterplättchen  und  reichliches  Protoplasma 
ausgezeichnet  ist,  eine  oberflächliche  Pigmentierung  aufweist,  während 
der  vegetative  Pol  unpigroentiert  bleibt.  Wird  das  Froschei  befruchtet, 
und  in  das  Wasser  abgelegt,  so  richtet  sich  stets  binnen  kurzer  Zeit  die 
pigmentierte  animale  Hälfte  nach  oben,  weil  sie  die  leichtere  ist.  Das 
Endresultat  des  Furchungsprozesses  ist  ein  kugeliger  Zellhaufen  mit  ganz 
ungleichwertigen  Hälften,  einer  nach  oben  gelegenen  animalen  Hälfte 
mit  kleinen  pigmentierten  Zellen,  und  einer  vegetativen  Hälfte  mit 
größeren,  dotterreichen,  hellen  Zellen.  So  zeigt  auch  die  Keimblase 
eine  dünnwandige,  auimale,  aus  2 — 3  Lagen  schwarz  pigmentierter  Zellen 
bestehende  obere  Wand,  während  die  untere  vegetative,  weit  dickere 
pigmentlos  ist.  Wo  die  ungleich  differenzierten  Hälften  zusammentreffen, 
vermitteln  Zellen,  die  als  „Randzone"  bezeichnet  werden,  den  Übergang. 
Wenn  die  Gastruta  sich  zu  entwickeln  beginnt,  erfolgt  die  Einstülpung 
seitlich  an  einer  Stelle  der  Bandzone,  und  macht  sich  äußerlich  durch 
eine  scharfe,  später  hufeisenförmig  gekrümmte  Furche  bemerkbar,  die 
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auf  ihrer  einen  Seite  durch  kleine,  schwarz  pigmentierte  Zellen,  auf 
ihrer  anderen  Seite  durch  helle  große  Elemente  begrenzt  wird.  Am  Schluß 
des  Einstülpungsprozesses  ist  die  ganze  Dottermasse  oder  die  vegetative 
Hälfte  der  Keimblase  in  das  Innere  zur  Begrenzung  der  Urdarm höhle 
aufgenommen  und  dabei  von  einer  Schicht  kleiner  Zellen  umwachsen 
worden ;  es  sieht  jetzt  die  gesamte  Oberfläche  des  Keimes,  da  die  kleinen 
Zellen  stark  pigmentiert  sind,  dunkelschwarz  aus,  mit  Ausnahme  einer 
kleinsten  Zelle,  die  dem  Urmund  entspricht;  aus  ihm  sieht  als  heller 
Pfropf  der  sog.  Dotterpfropf  hervor.  Von  den  beiden,  so  gebildeten 
Keimblättern  zeigt  später  das  äußere  eine  zwei-  bis  dreifache  Lage  kleiner 
zum  Teil  kubischer,  stark  pigmentierter  Zellen;  das  innere  Keimblatt 
besteht  an  der  Decke  des  Urdarms  gleichfalls  aus  kleinen,  pigment- 
haltigen Zellen,  an  der  anderen  Seite  aus  den  großen,  hellen  Dotterzellen, 
die  zu  vielfacher  Lage  gehäuft  sind,  und  den  Urdarm  zum  Teil  aus- 
füllen. —  Aus  diesen,  entwicklungsgeschichtlich  am  Froschei 
festgestellten  Tatsachen  können  wir  die  Schlüsse  ziehen,  erstens 
daß  die  ektodermalen  Zellen  zweifellos  imstande  sind, 
reichlich  Pigment  neu  zu  bilden,  da  all  das  Pigment  unmöglich 
allein  aus  dem  in  der  Eizelle  vorhandenen  Vorrat  stammen  kann;  zwei- 
tens daß  die  Epidermis  des  Frosches  von  Zellen  abstam mt, 
die  imstande  sind,  Pigment  zu  bilden;  drittens  daß  das 
innere  Keimblatt  in  den  Zellmassen,  aus  denen  später 
das  Mesenchym  und  somit  die  Cu tiselemente  hervor- 
gehen, primär  Pigment  nicht  bildet;  und  viertens  daßeine 
Pigmentbildung  stattfindet,  ehe  noch  Blutfarbstoff  vor- 
handen ist.  Diese  embryonale  Pigmentierung  findet  ohne  die  Tätigkeit 
eigentlicher  Melanoblasten  statt.  Andrerseits  geben  wir  die  Möglichkeit 
zu,  daß  wohl  in  sehr  frühen  Stadien  bei  bestimmten  Tierarten,  die 
reichlich  in  allen  inneren  Organen  pigmentiert  sind,  bestimmte  Zell- 
elemente sich  frühzeitig  selbständig  zu  Pigmentbildnern  und  -trägem 
entwickeln,  und  vermöge  ihrer  Lokomotionsfähigkeit  in  allen  Keim- 
blättern sich  verbreiten,  fortentwickeln  und  vermehren  könnten.  Selbst 
wenn  sie  im  Mesenchym  sich  fänden,  und  zuerst  in  diesen  beobachtet 
würden,  wäre  damit  ihre  mesodormale  und  bindegewebige  Herkunft  noch 
nicht  erwiesen;  sie  könnten  aus  Eutwicklungsstadien  sich  herleiten,  in 
denen  jene  Differenzierung  zu  den  drei  Keimblättern  noch  nicht  statt- 
gefunden hatte,  und  ihre  Herkunft  von  den  animalen  Polzellen  d.  h.  der 
später  zur  Epidermis  sich  umbildenden  Elementen  wäre  nicht  von  der 
Hand  zu  weisen.  Doch  wird  eine  solche  ursprüngliche  Pigmentierung  des 
Mesenchyms  nirgends  beobachtet  und  für  die  übrigen  Befunde  ist,  wie  wir 
später  sehen  werden,  jene  Annahme  des  Wanderns  epithelialer  Zellen  in  das 
Innere  kaum  nötig.  Winkler  verdanken  wir  eingehende  Untersuchung 
über  die  Bildung  jenes  frühen  Pigments:  nach  ihm  entwickelt  sich  das 
Pigment  aus  den  Dotterplättchen ;  es  findet  sich  in  allen  drei  Keim- 
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blättern,  aber  im  Ekto-  und  Entoderm  bedeutend  stärker  als  im  Meso- 
derm;  jede  Tätigkeit  der  Zellen,  die  zu  einer  neuen  Bildung  in  der 
Embryonalanlage  führt,  veranlaßt  auch  eine  Vermehrung  des  Pigments 
im  Protoplasma;  da  Blutgefäße  noch  nicht  vorhanden  sind,  kann  das 
Pigment  nicht  aus  Hämoglobin  stammen. 

Es  handelt  sich  aber  für  uns  um  die  Frage,  welchen  Zell- 
elementen  in  späterer  Lebenszeit,  d.  h.  in  spät  embryonal  er 
Zeitbei  schon  differenzierten  Organen  und  noch  später  in 
der  extrauterinen  En twicklungszeit  die  Pigment bildu n g 
zufällt.  Wir  haben  Material  der  verschiedensten  Herkunft  unter- 
sucht. Am  geeignetesten  für  das  Studium  normaler  Pigmentierung  an  der 
Menschenhaut  wären  Negerföten  und  -Neugeborene,  die  aber  siud  auch 
hierzulande  Seltenheiten.  Um  diese  Lücke  auszufüllen,  wählten  wir 
solche  Objekte,  deren  sicher  zu  erwartende  Pigmentierung  sich  vor 
unseren  Augen  vollzog.  Als  sehr  geeignet  fanden  wir  die  haarlosen 
Hautstellen  ungeborener  und  ebengeborener  Tiere.  Die  Schnauzen  der 
in  so  reichlicher  Menge  vorhandenen  Konstantiuopler  Straßenhunde  sind 
schwarz;  bei  den  Neugeborenen  sind  sie,  falls  die  Haarfarbe  braun  ist, 
schon  gleichmäßig  hellpigmentiert;  falls  die  Haarfarbe  aber  schwarz- 
weiß  gefleckt  ist,  vollkommen  hellrosarot.  Bei  diesen  Tieren  tritt 
das  erste  Pigment  in  Form  kleinster  Flecken,  makroskopisch  sichtbar, 
etwa  am  3.  Tage  auf.  Die  anfangs  hellgrauen  Flecken  nehmen  rasch 
an  Ausdehnung  und  Intensivität  zu,  konfluieren  dann,  und  in  2 — 3 
Wochen  ist  die  ganze  Schnauze  schwarz.  Langsamer  vollzieht  sich  die 
Pigmentierung  der  Alveolarsäume  und  Unterlippen,  die  noch  nach  dem 
ersten  Lebensjahr  herd weise,  scheckige  Pigmentierung  aufweisen  können. 
Als  weitere  geeignete  Objekte  sind  die  Nasen,  Ohren  und  Augenlider 
von  Hunden,  Katzen  und  Kaniuchenföten  zu  bezeichnen;  doch  geben 
jene  Flecken  an  der  Hundeschnauze  die  reinsten  Bilder  für  die  Haut- 
pigmentierung,  da  die  komplizierende  Haarbilduug  nur  auf  die  Tasthaare 
beschränkt,  und  somit  streng  lokalisiert  ist. 


Hundeschnauze. 

Während  1  Stunde  nach  der  Geburt  einzelne  Stellen  noch  ganz  frei  von 
Pigment  Bind,  treten  an  anderen  die  ersten  Chromotophoren  oder  sagen  wir 
mit  Ehkmann  „Melanoblastom  in  Erscheinung.  Sie  bevorzugen  als 
Sitz  die  Spitzen  der  Epidermiszapfen,  doch  Hegen  sie  auch  in  den  Tälern, 
stets  aber  innerhalb  des  Epithels;  meist  in  der  untersten  Zell- 
schicht und  dort  kann  man  auch  ihre  Bildung  verfolgen :  Während  der  Kern 
einer  dieser  in  Reih  und  Glied  liegenden  Zellen  meist  unter  gleichzeitiger 
müßiger  Verdichtung,  die  sich  durch  stärkere  Tingierbarkeit  mit  Kernfarben 
nnd  durch  geringe  Verkleinerung  danach  aber  auch  Vergrößerung  kundgibt, 
die  Zeichen  der  Tätigkeit  erkennen  läßt,  treten  in  ihrem  Protoplasma  zuerst 
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feine  Körner  von  gelblich  bräunlicher  Farbe  auf,  die  dem  Kern  eng  sich 
anschmiegen,  dann  aber  rasch  auch  in  die  protoplasmatischen  Ausläufer 
übertreten.  Der  Zellleib  nimmt  dadurch  an  Umfang  oft  gewaltig  zu,  das 
Protoplasma  mit  den  gröberen  oder  feinen  Körnern,  die  zugleich  dunkler 
werden,  beginnt  in  die  Intercellularräume  zu  fließen  oder,  wie  Ehemann 
sagt,  zu  „strömen",  so  daß  lange  weitverzweigte  Ausläufer  entstehen.  Ein 
solcher  Melanoblast,  der  wie  eine  Spinne  zwischen  den  sonst  wohlgeordneten 
und  wohlgebildeten  noch  pigmentlosen  Epithelzellen  sitzt,  macht  entschieden 
den  Eindruck  von  etwas  Art-  und  Ortfremden.  Dennoch  entsteht  er  in  und 
aus  dem  Epithel.  Wir  sehen  niemals  ein  pigmenthaltiges  Gebilde 
außerhalb  der  Epithelschicht  liegen,  wohl  reicht  bisweilen  ein 
pigmenthaltiger  Protoplasmafortsatz  bis  an  die  Grenze,  nie  aber  in  die  Cutis 
hinein.  Man  muß  sich  da  wohl  vor  falscher  Deutung  von  Bildern  hüten,  die 
durch  eine  besondere  Schnittfübrung,  z.  B.  durch  seitliches  Aufschneiden  eines 
Epithelzapfens  in  feinster  Schicht,  geschaffen  werden.  Die  dem  Melanoblasten 
zunächst  liegenden  Zellen  können  anfangs  ein  unverändertes  Aussehen  zeigen, 
bald  aber  treten  auch  in  ihren  Protoplasmen  kleinste  und  gröbere  Körnchen 
auf.  Die  langen  Fortsätze  der  Melanoblasten  fließen  in  den  Intercellularraum 
und  umfließen  die  Epithelzellen;  im  lebenden  sind  ja  die  Zellgrenzen  nicht 
starr,  wie  sie  uns  am  fixierten  Präparat  erscheinen,  und  die  Intercellular- 
brücken  bilden  keine  Hindernisse;  es  findet  sicher  ein  Saftstrom  nach  der 
Peripherie  zu  statt,  wie  ja  auch  die  Wachstumsrichtung  der  Epithelien  eine 
periphere  ist.  Sicherlich  stammt  ein  Teil  des  Pigment«,  welches  in  den 
Epithelzellen,  und  zwar  zunächst  in  denen  ides  Rete  Malpighii  auftritt, 
von  den  Melanoblasten  gelieferten  Material  durch  direkte,  aktive  Aufnahme. 

Gleichzeitig  aber  ist  eine  Vermehrung  der  Melano- 
blasten nachweisbar  ohne  Zuwanderung  aus  der  Cutis.  An  den- 
selben Stellen,  an  denen  vorher  keine  oder  ganz  seltene  Melanoblasten  vor- 
handen waren,  treten  rasch  neue  auf.  Bereits  am  3.  Tage,  wo  die  grau- 
schwärzlich durchscheinenden  Flecken  an  der  Hundeschnauze  makroskopisch 
sichtbar  werden,  also  an  Stellen,  die  noch  am  1.  Tage  vollkommen  pigmentlos, 
rosa  fleischfarben  erschienen,  und  mikroskopisch  ganz  spärlich  hellbräunliches 
Pigment  führende  Zellen  im  Rete  aufwiesen,  sind  jetzt  die  Melanoblasten  in 
weit  größerer  Zahl  vorhanden:  4 — 6  bis  10  und  noch  mehr  zählt  man  z.  B. 
in  einem  Epithelzapfen,  der  vorher  vielleicht  eine  einzige  im  Schnitt  enthielt. 
Ihre  langen  Fortsätze  durchflechten  das  Rete  dicht,  ohne  aber  in  die  Cutis 
einzutreten,  weiter  erstrecken  sie  sich  gegen  die  Peripherie.  Das  Pigment 
in  den  umliegenden  Zellen,  die  ihre  Gestalt  nicht  verändert  haben,  vermehrt 
sich  und  ordnet  sich  so  an,  daß  es  kuppenförmig  den  Kern  von  der  peri- 
pheren Seite  umfaßt;  jetzt  führen  auch  die  oberflächlichsten  Zellen  Pigment 
in  derselben  Anordnung;  man  kann  diese  kuppenförmigen,  peripherwärts  fort- 
schreitenden Pigraentierungen  besonders  schön  an  den  Rändern  der  Flecken 
beobachten ;  es  handelt  sich  da  nicht  nur  um  ein  Vorrücken  der  anfangs 
basalgelegenen  Zellen,  sondern  um  eine  aktive  Pigmentaufnahme  und  -Bildung. 
Denn  diese  Form  ist  typisch  für  die  pigmentbildende  Tätigkeit  der  nicht  zu 
echten  Melanoblasten  ausgebildeten  Epithelzellen.  Der  scharfe  Unterschied 
zwischen  den  beiden  Zellformen  resp.  Bildungsarten  fällt  später  ganz  fort 
(s.  unten). 

Die  Herkunft  neu  auftretender  Melanoblasten  ist  unschwer 
zu  verfolgen :  Eine  Zuwanderung  aus  der  Cutis  ist  auszuschließen,  denn  es 
findet  sich  in  den  ersten  Tagen,  in  denen  die  starke  Vermehrung  der  Melano- 
blasten erfolgt,  auch  nicht  eine  einzige  pigmentierte  Zelle  im  Bindegewebe, 
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d.  h.  außerhalb  der  Epithelschicht  (Serienschnitte).  Gerade  das  Nicht- 
vorhandensein solcher  Zellen  in  der  Cutis  ist  für  uns  beweisend.  Das  Vor- 
handensein aber  bewiese  nicht  ihre  mesodermale  Abkunft,  im  Gegenteil:  es 
treten  tatsächlich  nach  einiger  Zeit,  bereits  am  7.  Tage,  pigmentfahrende 
Zellen  in  der  Catisschicht  auf:  aber  erst  dann,  wenn  die  Pigmentierung  im 
Epithel  eine  höhere  Intensivität  erreicht  hat  (s.  unten). 

Danach  müssen  sich  die  Melanoblasten  im  Epithel 
bilden.  Wenn  wir  nicht  auf  die  Schlummerzellentheorie  zurückgreifen 
wollen,  müssen  sie  aus  den  vorhandenen  Elementen  hervorgehen.  Aus 
dem  Bindegewebe  in  das  Epithel  embryonal  verlagerte  Zellen  anzu- 
nehmen, wie  Ehrmann  das  tut,  oder  pigmentlose,  von  Endothelzellen 
stammende  Chromotophoren  unter  den  ganz  gleichartigen  Epithelzellen 
zu  vermuten,  wie  Merkel  will,  dafür  sehen  wir  nicht  die  geringsten 
Beweise.  Die  Melanoblasten  treten  au  Stellen  auf,  wo  vordem  morpho- 
logisch ganz  gleichmäßig  entwickelte  Epithelzellen  lagen,  aus  ihnen  sind 
sie  hervorgegangen:  Wir  haben  es  danach  mit  frühzeitig  zu 
einer  besonderen  Tätigkeit,  eben  der  Pigmentbildung, 
differenzierten  Epithelzellen  zu  tun.  Zuerst  beginnen 
einzelne  mit  dieser  Funktion,  dann  mehrere,  und  es  sind 
die  neu  auftretenden  Melanoblasten  stets  neue,  im  Sinn 
der  Pigmentbildung  stärker  aktivierte  Epithelzellen. 
Diese  besondere  Ausbildung  von  Melanoblasten  findet 
überall  dort  statt,  wo  eine  stärkere  und  raschere  Pigment- 
bildung erforderlich  ist.  Eine  Zellteilung  von  Melano- 
blasten haben  wir  an  diesen  Präparaten  nicht  gesehen. 
Die  Pigmentbildung  ist  eine  Eigenschaft  aller  basalen 
Epithelzellen,  und  bei  langsamer,  ständiger  Pigment- 
bildungkönnen diese  auch  den  an  sie  gestellten  Anforde- 
rungen genügen,  ohne  daß  auf  die  Leistung  besonderer 
Melanoblasten  zurückgegriffen  werden  braucht.  Die  Eigen- 
tümlichkeit der  örtlich  scharf  umgrenzten  Pigmentierung,  z.  B.  der 
schwarze  Fleck  bei  weißen  Hunden  usw.  ist  natürlich  in  der  Anlage 
vorhanden,  erblich  überkommen  und  ist  eng  gebunden  an  die  Fähigkeit 
der  betreffenden  Epitheldeckenstelle  zur  Melanoblastenbildung;  ihre 
Lokalisation  ist  im  Ei  bestimmt,  wie  die  Federfärbung  der  Vögel,  die 
Schuppen färbung  der  Schmetterlinge  u.  a.  m.  Solgkr  weist  jüngst  dar- 
auf hin,  daß  die  Determinanten  der  gefärbten  Hautteile  denen  der  pig- 
mentfreien Stellen  in  der  Schnelligkeit,  in  der  Energie  des  Wachstums 
überlegen  sind ;  die  dunklen  Flecke  der  Tiere,  deren  Umrisse  stets  konvex, 
nie  konkav  sind,  stellen  das  aktive  Moment  in  dem  Farbenbilde  dar.  Wo, 
wie  bei  Negern,  die  ganze  Hautfläche  zur  Pigmentbildung  fähig  ist,  be- 
sitzt auch  die  ganze  Epitheldecke  die  Fähigkeit:  erstens  Melanoblasten 
zu  bilden,  und  zweitens  sich  auch  diffus  an  der  Pigmentbildung  zu  be- 
teiligen. 
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Die  Befunde  au  deu  Hundeschnauzen  sind  so  eindeutig,  daß  weitere 
Untersuchungen  kaum  neues  erwarten  lassen  durften,  doch  haben  wir 
sie  in  vielen  weiteren  Untersuchungsreihen  bestätigen  können. 

Augenlider  vom  Hunde. 

In  der  hohen  Conjunctivafalte  des  Unterlids,  die  bei  Hundeföten  und 
•neugeborenen,  ehe  die  Lidspalte  geöffuet  ist,  einen  scharfen,  schwarzen 
Randsaum  zeigen  kann,  ist  der  Überzug  niedrig,  er  besteht  nur  aus  wenigen 
Reihen  kubisch  bis  abgeplatteter  Zellen,  und  ist  scharf  durch  eine  helle 
zellfreie  Zone  von  der  Bindegewebsschicht  getrennt.  Hier  treten  in  den 
Zellen  der  unteren  Lage  kleine,  dunkle  Körner  auf  rings  um  den  Kern, 
mehren  sich  und  können  den  Kern  mit  einer  dicken  Kugelkalotte  schwarzen 
Pigments  einhüllen  und  ihn  ganz  verdecken,  so  daß  solche  Zellen  als  schwarze 
Pigmentkugeln  auffallen.  Die  Protoplasmaausläufer  fehlen  oft  ganz ,  doch 
können  sich  solche  zwischen  die  benachbarten  Epithelien  einsenken,  sie  dann 
oft  von  der  nicht  freien  Seite,  d.  h.  der  ßindegewebsseite  her,  umgreifend; 
nie  aber  liegen  diese  Zellen  oder  ihre  Ausläufer  außerhalb  der  Epithelschicht, 
oder  überschreiten  gar  jene  helle  Grenzschicht  zwischen  Epithel  und 
Bindegewebe,  trotzdem  doch  die  Pigmentierung  in  voller  Entwicklung  be- 
griffen ist.  Wenn  nun  auch  diese  stark  pigmentierten  Epithelien  den  Melano- 
blasten  gleichgestellt  werden  müssen,  so  ist  doch  festzustellen,  daß  die 
Pigmentierung  hier  weit  gleichmäßiger  in  der  ganzen  beteiligten 
Epithelzellenschicbt  erfolgt,  als  wie  in  der  Epidermis  derselben  Tiere.  Sie 
erinnert  entschieden  an  die  Pigmentierung  der  Retinapigmentschicht,  auf  die 
wir  später  zurückkommen. 

Ein  ähnliches  Verhalten  der  Pigraentzellen  zum  unterliegenden  Binde- 
gewebe ist  auch  an  pigmentierten  Stellen  der  Conjunctiva  bulbi  der- 
selben Tiere  zu  beobachten,  nur  treten  hier  die  Melanoblasten  gegenüber  den 
noch  fast  unpigmentierten  Nachbarepithelien  mehr  hervor. 

Augenlider  von  Katzeuföten. 

Bemerkenswert  erscheinen  uns  unsere  Befunde  an  den  Augenlidern 
von  Katzenföten  in  einem  Stadium,  in  dem  die  völlig  epithelial  zu- 
sammenhängenden Lider  auch  von  den  Corneaepithel  in  der  Mitte  sich 
noch  nicht  getrennt  haben,  und  die  Retinapigmentierung  noch  nicht  be- 
endet ist  (s.  u.). 

Es  lassen  sich  da  Pigmentierungen  in  der  Epidermis,  den  epithelialen 
Haaranlagen  und  den  anliegenden  Talgdrüsen  nachweisen,  und  es  finden  sich 
typische  Melanoblasten  mit  deutlichem  Kern  und  langen,  pigmenthaltigen 
Protoplanmafortsätzen,  ganz  so  wie  sie  Ehemann  als  typisch  beschreibt  und 
abbildet:  sie  liegen  zum  Teil  in  den  Reihen  der  Epidermiszellen,  öfters  sogar 
in  der  2.  und  3.  Reihe,  zum  Teil  reichen  sie  über  die  Reihe  der  Keim- 
schicht hinaus,  dem  Bindegewebe  nahegerückt.  In  letzterem  Falle  umfassen 
sie  dann  die  untersten  unpigmentierten  Epithelzellen  von  der  Bindegewebs- 
seite,  oder  sagen  wir  kurz  von  hinten  her  mit  ihren  pigmentierten  Fortsätzen ; 
der  Zellleib  prominiert  über  die  Grenzlinie  der  Epidermis,  und  so  könnte 
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man  wohl  auf  den  Gedanken  kommen,  es  seien  vom  Bindegewebe  her 
wandernde  Elemente,  doch  widersprechen  folgende  Momente  dieser  Deutung: 
DieBe  Zellen  liegen  immer  den  unpigmentierten  Epithelien  dicht  an  und  es 
schiebt  sich  nie  ein  fremdes  Element  oder  Gewebsteil  zwischen  beide ;  sie 
liegen  auch  stets  flach  den  Epithelien  an,  d.  h.  ihr  Protoplasmaleib  sendet 
seine  Fortsätze  nicht  gegen  das  Bindegewebe,  sondern  schiebt  sie  an  der 
Keimschicht  entlang  oder  zwischen  sie;  sie  biegen  dort,  wo  sie  auf  die 
Drüsen'  oder  Haaranlage  übergehen,  in  andere  Richtung  senkrecht  zur  Ober- 
fläche nm.  Sehr  wesentlich  ist  ihr  Verhalten  zur  Grenzschicht 
zwischen  Epithel  und  Bindegewebe.  Im  embryonalen  Leben  besteht 
zwischen  dem  Epithel  und  dem  Corium  eine  helle  strukturlose  Grenzschicht 
(Grenzmembran  oder  Basalmembran),  die  bei  niederen  Wirbeltieren  dauernd 
besteben  bleibt,  bei  höheren  in  späteren  Monaten  verloren  geht  (0.  Hertwio). 
Diese  helle  Grenzschicht  ist  bei  unseren  Katzenföten  an  der  epithelial  fest 
verwachsenen  Lidspalte  sehr  scharf  ausgeprägt,  so  daß  der  Epithelialstreifen 
mit  den  großen  Zellelementen  beiderseits  durch  eine  helle,  vollkommen  zell- 
freie ,  schmale  Schicht  von  dem  zellreichen  Corium  getrennt  ist ;  in  der 
Keimschicht  dieses  Epithelstreifens  liegen  in  mäßiger  Anzahl  Melanoblasten : 
Ihre  Kerne  sind  im  allgemeinen  etwas  stärker  mit  Karmin  tingiert,  gleichsam 
kondensierter  als  die  unpigmentierten  Nachbarkerne,  doch  zeigen  sich  alle 
Übergänge  bis  zu  deren  Struktur  und  Aussehen.  Niemals  treten  diese 
Melanoblasten  hier  in  die  helle  Grenzschicht  ein  oder  über- 
schreiten  sie  gar;  es  können  wohl  ihre  Leiber  gegen  das  Corium  leicht 
sich  vorwölben,  immer  aber  besteht  zwischen  beiden  die  helle  Grenzschicht. 
Nach  der  freien  Epidermisseite  der  Lider  zu  ist  diese  Grenzschicht  nicht 
mehr  so  scharf  ausgesprochen.  Die  Coriumelemente  treten,  wie  oben  bemerkt, 
näher  an  die  Keimschicht  heran  und  es  ist  eine  reichliche  Sprossung  von 
Haar-  und  Talgdrüsenanlagen  in  Entwicklung  begriffen.  Hier  sind  auch  die 
Melanoblasten  nicht  so  scharf  durch  eine  helle  Schicht  von  den  Coriumzellen 
geschieden,  doch  beobachten  sie  das  oben  geschilderte  Verhalten. 

Es  handelt  sich  hier  offenbar  um  wandernde  Melanoblasten, 
die  amöbenartig  an  der  Keimschicht  entlang  kriechen  und 
wohl  in  Verbindung  zur  Haaranlage  treten;  es  sind  wandernde 
pigmentführende  Epithelzellen,  wie  das  auch  Post  aus  seinen  Unter- 
suchungen schließt.  Man  findet  sie  vorwiegend  in  der  Epithelsprossung 
der  Wollhaar-  und  Talgdrüsenanlagen.  Die  Zellen  dieser  beiden  Bildungen, 
besondere  aber  der  Talgdrüsenanlagen  enthalten  reichlich  Melanoblasten, 
mehr  als  die  Epidermis  selbst,  und  es  läßt  sich  hier  wieder  feststellen, 
daß  sie  innerhalb  dieser  Epithelzapfen  liegen  und  niemals  deren  Grenze 
überschreiten;  sie  treten  niemals  mit  den  Coriumzellen,  die  um  die 
Zapfen  sich  reihenartig  gruppieren  und  die  späteren  Hüllen  bilden,  in 
irgendwelche  Berührung,  und  senden  selbst  keine  Fortsätze  gegen  sie 
aus.  In  diesen  Drüsenanlagen  lassen  sich  übrigens  mit  kleinem  stark 
tingiertem  Kern  versehene  pigmentführende  Zellen  beobachten,  die  be- 
ladene  Leukocyten  darstellen. 

An  denselben  Präparaten  ist  die  Entwicklung  der  Haare, 
hier  der  Wollhaare,  sehr  gut  zu  verfolgen.  Wir  konnten  auch  hier 
nur  die  gleichen  Befunde  wie  Jarisch  und  Post  erheben;  die  Melano- 
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blasten  finden  sich  nur  in  den  epithelialen  Zellgruppen,  die  Grenze  gegen 
die  Coriumzellen  ist  außerordentlich  scharf.  Wie  schon  erwähnt,  läßt 
sich  eine  Zuwanderung  pigmentführender  Zellen  aus  der  eigentlichen 
Epidermis  nach  den  Haar-  und  Drüsenanlagen  feststellen,  die  zuwandern- 
den Elemente  sind  Epithelzellen ;  diese  Zuwanderung  aber  erfolgt  nur  inner- 
halb  der  Epithelschicht  selber,  meist  entlang  der  untersten  Keimschicht, 
nicht  außerhalb  derselben.  Wir  können  die  Einzelheiten  bei  der  Haar- 
pigmentierung  hier  nicht  weiter  ausführen,  sie  sind  genügend  beschrieben 
und  abgebildet,  nur  verschieden  gedeutet;  wir  schließen  uns  in  der 
Deutung  Jahisch  und  Post  durchaus  an. 

An  die  Ohren  und  Nasen  junger  Katzenföten,  die,  ohne  sichtbar 
gefärbt  zu  sein,  doch  schon  zahlreiche  Melanoblasten  in  der  Epidermis 
fuhren,  fiel  uns  besonders  die  starke  Tinktion  der  Kerne  (mit 
Alaunkarmin)  auf,  so  daß  sie  wie  Leukocytenkerne  aussahen,  doch  fanden 
sich  alle  Übergänge  zu  den  normalen  Epithelzellenkernen.  Wir  halten 
diese  Verdichtungen  für  bestimmte  Stadien  der  Funktion 
(s.  u.). 

Wo  eine  Haarbildung  stattfindet,  werden  die  Verhältnisse  kom- 
plizierter als  bei  der  einfachen  Überhautpigmentieruug.  Darum 
sind  bei  dieser  die  weiteren  Entwicklungsstadien  auch  klarer  zu  ver- 
folgen. An  etwas  älteren,  vom  7.  Tage  stammenden  Präpa- 
raten ist  die  Vermehrung  der  Melanoblasten  in  der  Hunde- 
schnauze schon  eine  erhebliche  geworden ;  es  handelt  sich  da  tatsächlich 
um  eine  Vermehrung  von  Melanoblasten.  Die  meisten  Autoren  berück- 
sichtigen diesen  Umstand  kaum,  sie  sprechen  von  dem  Auftreten  und 
der  Herkunft  der  Melanoblasten,  nicht  aber  erklären  sie  ihre  zunehmende 
Anzahl;  da  weder  eine  Zuwanderung  aus  dem  Corium,  noch  eine  Zell- 
teilung, noch  eine  Aufwachen  schlummernder  Zellen,  noch  ein  Tätig- 
werden pigmentloser  „Chromatophoren",  wie  oben  ausgeführt,  zu  be- 
obachten ist,  bleibt  wieder  nur  ein  in  Tätigkeittreten  schon  vorhandener 
Epithelzellen  übrig,  d.  h.  es  werden  immer  mehr  Epithelzellen  zu  Melano- 
blasten. Nun  tritt  noch  eine  andere  Veränderung  in  die  Erscheinung, 
die  wir  im  jungen  Stadium  nicht  fanden.  Es  werden  ganz  vereinzelte 
pigmenthaltige  Zellen  im  Corium  beobachtet;  sie  sind  am 
7.  Tage  noch  äußerst  selten,  und  treten  vorwiegend  dort  auf,  wo  in  der 
überliegenden  Epidermis  die  Pigmentbildung  eine  besonders  lebhafte  ist, 
worauf  wir  oben  hinwiesen.  Sie  sind  weit  zahlreicher  in  älteren  Stadien, 
z.  B.  an  Präparaten  die  von  der  Lippen-  und  Schnauzengegend  eines 
6  Wochen  alten  Hundes  stammen ;  die  Epidermis  hat  die  ihr  bestimmte 
Pigmentierung  angenommen,  sie  ist  meist  in  allen  Schichten  intracellulär 
pigmentiert.  Es  kann  nun  kein  Zweifel  sein,  daß  hier  eine  Abfuhr 
von  Pigment  stattfindet.  In  den  frühesten  Stadien  vom  7.  Tage 
an,  sieht  man,  wie  hier  und  da  ganz  feine  Pigmentkörner  namentlich  in 
den  Spitzen  der  Papillen  frei  auftreten;  sie  kommen  aus  dem  Epithel, 
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und  werden  dort,  wo  die  epitheliale  Pigmentierung  besonders  lebhaft 
stattfindet,  wo  die  Melanoblasten  ihre  pigmenthaltigen  Protoplaamaaus- 
läufer  weithin  zwischen  die  Epithelien  hinströmen  lassen,  mit  dem  rück- 
läufigen Saftstrom  in  das  Corium  getragen  oder  direkt 
aus  den  Zellleibern  ausgestoßen.    Es  ist  eine  viel  diskutierte 
Frage,  ob  das  Pigment  in  den  Melanoblasten  stets  eingeschlossen  ist, 
oder  frei  in  den  Intercellularräumen  liegt;  wir  meinen  daß  beides  statt- 
findet, und  daß,  wie  schon  oben  erwähnt,  im  Lebenden  die  Zellgrenzen 
nicht  so  scharf  geschieden  sind,  wie  an  den  fixierten  Präparaten.  Die 
freien,  überschüssigen  Körnchen  werden  sofort  in  der  obersten  Corium- 
schicht  von  Zellen  aufgenommen,  und  zwar  beteiligen  sich  daran  die 
Leukocyten  und  die  Bindegewebszellen,  die  der  Lokomotion  fähig  sind. 
Mau  kann  oft  die  beiden  Zellformen  gut  voneinander  unterscheiden :  die 
kleinen  Leukocyten  mit  dem  stark  tingierten  Kern,  von  den  größeren 
mit  hellem  Kern  versehenen  Bindegewebselementen.    Die  Abfuhr  ge- 
schieht sehr  langsam,  vielleicht  wird  auch  manches  Pigment  an  Ort 
und  Stelle  langsam  aufgezehrt,  denn  wir  fanden  es  bei  starker 
Abfuhr  nur  in  den  obersten  Coriumschichten.    Öfters  liegen,  entsprechend 
der  stärker  pigmentierten  Epithelstelle,  die  abführenden  Zellen  mehr  auf 
einer  Stelle  z.  B.  in  einer  Papille  zusammeu,  um  in  dem  tiefen  Corium 
weit  voneinander  entfernt  zu  werden,  und  zwar  durch  den  Lymphstrom. 
Denn  wenn  wir  auch  hier  und  da  vereinzelte  pigmenthaltige  Zellen  in 
rings  kernloser  Umgebung,  d.  h.  mitten  im  straffen  Bindegewebe  finden, 
so  sieht  man  sie  doch  mit  Vorliebe  entlang  der  Lymph- 
stränge gruppiert,  und  nur  insoweit  diese  häufig  mit  den 
Blutgefäßen  verlaufen,  liegen  die  Pigmentzellen  diesen 
lokal  nahe,  treten  aber  in  keinerlei  nähere  Beziehung 
zu  ihnen,  wie  es  oft  behauptet  wird  als  Beweis  für  die  hämatogene 
Entstehung  des  Pigments.    Wenn  auf  morphologische  Merkmale  ent- 
scheidender Wert  gelegt  werden  dürfte,  sei  noch  betont,  daß  diese  im 
Corium  sich  findenden  Pigmentzellen  ganz  und  gar  nicht  den  Melano- 
blasten im  Epithel  gleichen,  weder  an  Größe  noch  Gestalt.    Ob  Leuko- 
cyten, die  man  ja  häufig,  schon  im  fötalen  Leben  innerhalb  der  Epithel- 
decke findet,  pigmentbeladen  daraus  zurückkehren  und  abwandern, 
möchten  wir  nicht  bestimmt  entscheiden,  doch  spricht  der  Befund  pig- 
menthaltiger Leukocyten,  den  wir  an  den  Augenlidern  der  Katzen 
machten,  dafür.    Diese  Abfuhr  von  Pigment  ist  unseres  Erachtens, 
nicht  genügend  betont  worden,  wenn  auch  manche  Autoren  sie  erwähnen 
und  als  wahrscheinlich  hinstellen;  und  vieles,  was  als  zuwandernde 
Chromatophoren  beschrieben  ist,  ist  auf  die  Abfuhr  zu  beziehen.  Je 
intensiver  die  Pigmentierung  ist,  und  je  länger  sie  besteht,  desto  sicherer 
findet  man  auch  eine  Abfuhr  von  Pigment;  so  erklärt  sich  auch  bei 
sonst  pigmentarmen  Menschenrassen  das  Auftreten  von  Pigmentzellen 
im  Bindegewebe  an  Stellen,  die  normalerweise  stärker  pigmentiert  sind, 
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wie  die  Analgegend  (nach  Köllkeb),  die  Brustwarze,  die  großen 
Labien  usw. 

Nun  gibt  es  noch  Variationen,  die  durch  eine  sehr  rasche, 
eine  verlangsamte  oder  eine  fast  ganz  aufgehobene  weitere 
Abfuhr  bedingt  sind  und  diese  schaffen  die  verschiedensten  Bilder. 
Die  Ursachen  dazu  sind  in  den  Anforderungen  zu  suchen,  die  jedesmal 
an  die  PigmentieruDg  gestellt  werden,  sei  es  in  entwicklungsgeschicht- 
licher Vorherbestimmung,  sei  es  in  physiologischer  oder  in  anatomischer 
Beziehung. 

Ohren  junger  Hunde. 

Ein  Punkt  bedarf  hier  kurzer  Erörterung,  in  dem  wir  von  Posx's 
Ansohauung  abweichen.  Post  denkt  sich  die  Entstehung  des  Pigments 
als  Folge  der  spezifischen  Bearbeitung  eines  besonderen  pigmentbildenden 
Stoffes  seitens  der  Epithelzellen,  bzw.  wenn  diese  nicht  ausreichen,  durch 
eine  Art  vikariierenden  Eintretens  seitens  der  Cutiszellen,  welchen  danach 
eine  Art  Pigment-Stoffwechselregulation  als  physiologische  Aufgabe  zu- 
kommt; ein  derartiges  Verhältnis  fände  sich  au  den  Hängeohren  junger 
Hunde,  welche  auf  der  dem  Lichte  zugewendeten  Seite  reichlich  pig- 
mentierte Epithelien,  aber  pigmentfreies  Bindegewebe,  auf  der  inneren 
Seite  dagegen  pigmentreiches  Bindegewebe,  aber  pigmentarmes  Epithel 
besitzen ;  die  großen  verzweigten  epithelialen  Pigmentzellen  stellen  einen 
Ersatz  für  die  Bindegewebszellen  dar,  indem  sie  erscheinen,  wo  die 
letzteren  nicht  pigmentiert  sind;  in  ihnen  könne  eine  Aufspeicherung 
des  Pigments  stattfinden.  Dieser  Deutung  können  wir  uns  nicht  an- 
schließen, wenngleich  wir  die  Beobachtung  als  solche  im  wesentlichen 
bestätigen : 

Bei  Hunden  vom  1.  Tage  sind  auf  der  Außenseite  des  Ohres  die  Häm  o 
und  das  Deckepithel  ziemlich  stark  pigmentiert,  auf  der  Innenseite  sind  große 
Bezirke  gut  pigmentiert;  gleichzeitig  aber  ist  eine  ganze  Strecke,  und  zwar 
im  wesentlichen  die  mittlere  Partie  in  Form  eines  Längsstreifens  schwach 
oder  gar  nicht  im  Epithel  pigmentiert.  Dieser  Pigmentmangel  der  Epidermis 
und  der  wohl  ausgebildeten  Haare,  sticht  sehr  gegen  die  pigmentierte  Um- 
gebung ab.  Gerade  innerhalb  dieses  Gebietes  finden  sich  sehr  zahlreiche, 
oft  weitverästelte  pigmenthaltige  Zellen  im  Bindegewebe  zwischen  den  Haar- 
anlagen, die  bis  nahe  an  den  Knorpel  reichen.  Ahnliche  blassere  Bezirke 
finden  sieh  zuweilen  am  Rande  des  Ohres  und  nach  der  Basis  zu.  An  der 
Grenze  dieses,  im  Epithel  pigmentarmen  resp.  -freien  Gebietes  zu  den  mit 
dunklen  Haaren  und  dunkler  Epidermis  bekleideten  übrigen  Partieen  hören 
die  pigmenthaltigen  Bindegewebszellen  ziemlich  plötzlich  auf,  doch  finden  sich 
hier  und  da  wieder  reichliche  Gruppen  derselben,  selbst  auf  der  Außenseite 
des  Ohres.  Auf  der  Außenseite  des  Ohres  ist  die  Bindegewebsschicht  zwischen 
Knorpel  und  Haarbälgen  breit,  und  enthält  reichliche  Blut-  und  Lympfgefaße ; 
auf  der  Innenseite  fehlt  diese  Schicht  fast  ganz.  Es  ist  nun  zu  bemerken, 
daß  dort  ganz  nahe  am  Knorpel  in  langen  Reihen  zahlreiche,  spindelförmige 
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Pigmentzellen  aufmarschiert  sind,  wie  vor  einer  Mauer,  die  sie  nicht  über- 
schreiten können. 

Bei  Tieren  vom  8.  Tage  liegen  die  Dinge  noch  ähnlich,  wie  eben  be- 
schrieben; doch  sind  die  am  Knorpel  stehenden  Zellen  der  Rückseite  erheb- 
lieh  spärlicher  geworden,  und  ebenso  die  im  Corium  der  Innenseite,  ohne 
daß  hier  das  Epithel  pigmentreicher  geworden  wäre. 

Wir  halten  diese  Befunde  für  den  Ausdruck  einer  statt- 
findenden Depigm enti erung.  Daß  eine  solche  vorkommt,  betont 
Kölliker,  wenngleich  er  den  Modus  etwas  anders  schildert:  „Kkrbebt 
fand,  daß  die  in  die  Epidermis  eingewanderten  oder  in  derselben  ent- 
standenen Pigmentzellen,  in  gewissen  Fällen  wiederum  verschwanden. 
So  waren  bei  erwachsenen  Nattern  in  der  Cutis,  nicht  in  der  Epidermis 
Pigmentzellen,  zu  finden.  Und  bei  Hühnchen,  die  vor  dem  13.  Bruttage 
reiche  Pigmentierung  der  Oberhaut  zeigten,  war  am  23.  Tage  weder  in 
der  Oberhaut  noch  in  der  Cutis  eine  Spur  von  Pigment  zu  finden. 
Hiermit  stimmt,  was  ich  von  Federkeimen  sah,  teilweise  überein,  indem 
die  reichverästelten  Pigmentzellen  der  Epidermis  derselben  zur  Zeit  der 
Federanlagen  schwanden,  während  das  Pigment  in  Federschüppchen 
übergeht."  —  Präparate  von  älteren  Ohren  von  Kaninchen  (8  Tage  und 
3  Monate)  bestätigen,  daß  an  dem  hellen  Streifen  entlang  der  Mitte  an 
der  Innenseite,  die  Pigmentzellen  im  Epithel  wie  im  Bindegewebe  ge- 
schwunden sind,  während  die  angrenzenden  Gebiete  normale  epitheliale 
Pigmentierung  aufweisen,  ohne  Abwanderung.  Danach  dürfen  wir  auch 
Post's  Befunde  wohl  auf  eine  vorübergehende  Erscheinung 
deuten,  auf  ein  Stadium,  in  dem  eine  physiologische 
Depigmentierung  stattfindet.  Wir  stellen  uns  das  so  vor,  daß 
im  fötalen  Leben  die  Epidermis  des  Ohres  gleichmäßig  Melanoblasten 
entwickelt,  die  die  Pigmentation  von  Oberhaut  und  Haaren  einleiten 
sollen;  nach  der  Geburt  aber  hat  die  innere  Seite  des  Ohres  eine  Pig- 
mentation nicht  nötig,  und  so  wird  das  Pigment  fortgeschafft;  damit 
stimmt  auch  die  Behaarungsweise:  Das  junge  Hundeohr  ist  ziemlich 
gleichmäßig  behaart,  späterhin  wird  die  Behaarung  an  der  Innenseite 
meist  sehr  dünn  und  die  Haut  durchsichtig  rötlich.  Wir  müssen  zu- 
geben, daß  man  auf  den  ersten  Blick  bei  diesen  Präparaten  wohl  an 
eine  Pigmentierung  der  Epidermis  vom  Corium  aus  denken  kann;  denn 
ein  Teil  der  dort  vorhandenen  Pigmentzellen  ähnelt  sehr  den  Melano- 
blasten: es  finden  sich  große,  vielarmige,  oft  wie  braune  Ganglienzellen 
aussehende  Gebilde  mit  großem  Protaplasmaleib  und  Kern,  meist  aber 
dünnarmige  spinnenförmige,  weitverzweigte  pigmenthaltige  Gebilde  mit 
kleinem  Kern,  oder  auch  einfache  Spindelzellen  mit  spitzen,  pigment- 
führenden Ausläufern  oder  kleine  Rundzellen  mit  kleinem,  intensiv  ge- 
färbtem Kern  und  dunkelgefärbtem  Protaplasmaring.  Dennoch  kann  es 
sich  hier  nicht  um  eine  Pigmentzufuhr  handeln,  dagegen  spricht  vor 
allem  das  Mißverhältnis  zwischen  dem  reichen  Pigmentgehalt  des  Corium, 
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tind  der  Pigmentarmut  der  Epidermis  und  Haare,  sodann  die  Lage  der 
Pigmentzellen  entlang  dem  Knorpel,  ohne  jede  Beziehung  zu  den  Blut- 
gefäßen, und  schließlich  die  spätere  Pigmentlosigkeit  yon  Epidermis 
und  Corium.  Wir  haben  offenbar  ein  Abwandern  des  Pigments  und 
an  dieser  Depigmentieruog  scheinen  sich  nicht  nur  die  Leukocyten  und 
Bindegewebszellen  zu  beteiligen,  sondern  es  scheint  uns  ein  aktives 
Auswandern  der  Melanoblasten  selber  in  das  Corium  vor- 
zuliegen; doch  dürften  die  epithelialen  Zellen  nicht  weit  in  die  Tiefe 
gelangen,  und  ist  es  wahrscheinlich  daß  sie  ihr  Pigment  bald  an  die 
Coriumzellen  abgeben.  Diese  Vorgänge  näher  zu  studieren,  würde  gewiß 
noch  manche  interessante  Einzelheiten  geben.  Um  bindende  Schlüsse 
für  die  Pigmententstehung  zu  ziehen,  sind  diese  Verhältnisse  mit  den 
Wechselbeziehungen  zwischen  Haaren  und  Epidermis  schon  zu  kompliziert. 

Hühnerembryone. 

An  Hühnerembryonen  vom  10.  und  18.  Tage  lassen  sich  sehr  schön 
die  Pigmentverhältnisse  in  den  Federanlagen  studieren;  wir 
möchten  darauf  im  einzelnen  nicht  weiter  eingehen  und  nur  betonen, 
daß  hior  wie  bei  den  Haaraulagen  das  Epithel  die  Melanoblasten 
liefert.  An  der  Rumpfhaut,  am  Schnabel  und  an  den  Krallen  konnten 
wir  Köllikeb's  oben  zitierte  Angaben  bestätigen,  zugleich  aber  in  dem 
Sinne  deuten,  daß  auch  dort  lediglich  eine  Abfuhr  von  Pigment  statt- 
findet; besonders  schön  ist  das  an  den  Zehen  zu  erkennen,  wo  die 
pigmentführenden  Zellen  ganz  nahe  an  die  Gelenke  und  selbst  in  das 
Periost  gelangen.  Nur  diese  Deutung  lassen  auch  die  Befunde  von 
pigmentierten  Zellen  und  zwar  vorwiegend  von  Leukocyten  in  dem 
lockeren  Gewebe  hinter  den  Brustknochen  zu. 


Negerhaut. 

Wir  haben  eine  Menge  von  mehr  oder  weniger  stark  pigmentierten 
Menschenhäuten  untersucht,  darunter  sieben  von  Sudannegern;  die  Be- 
funde ähneln  in  den  meisten  Punkten  so  sehr  denen  an  der  pigmen- 
tierten Hundeschnauze,  daß  die  obige  Beschreibung  als  von  den  Neger- 
häuten antizipiert  erscheinen  könnte ;  doch  dürfen  wir  des  einheitlichen 
Bildes  halber  sie  noch  einmal  wiederholen,  wobei  zu  betonen  ist,  daß 
prinzipielle  histologische  Unterschiede  zwischen  den  hell  und 
den  dunkel  pigmentierten  Häuten  nicht  bestehen,  weder 
in  individueller  noch  lokaler  Beziehung,  sondern  daß  sie  rein  graduell 
sind.  Es  fehlen  uns  leider  Präparate  aus  den  ersten  Lebenstagen l) ;  wir 

')  Anra.  bei  der  Korrektur.  Es  liegen  jetzt  von  Kegernengeborenen 
Präparate  vor,  die  unsere  Anschauung  ganz  bestätigen. 
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werden  diese  Lücke  auszufüllen  suchen,  doch  sind  wir  überzeugt,  daß 
die  Pigmentierung  in  diesem  Stadium,  wo  sie  intensiv  einsetzt  und  rasch 
sich  vollzieht,  wie  oben  erwähnt  (s.  auch  Kölliker's  Gewebelehre),  nach 
demselben  Modus  vor  sich  geht  wie  bei  der  Hundeschnauze,  den  Katzen- 
augenlidorn  usw.,  d.  h.  mit  typischer  Melanoblastenbildung.  Langsam 
werden  dann  alle  basalen  Epithelien  pigmentiert,  und  in  den  späteren 
Stadien,  schon  wenige  Wochen  nach  der  Geburt,  haben  alle  Zellen  der 
Keimschicht,  aus  denen  ja  alle  Epithelien  schließlich  hervorgehen,  die 
Fähigkeit  erlangt,  den  an  sie  gestellten  Anforderungen  betreffs  der 
Pigmentbildung  zu  genügen.  Wir  finden  später  kaum  noch  typische 
Melanoblasten,  keine  solche  auffallend  große  Zellen  mit  den  spinnen* 
artigen  Protoplasmaausläufern ;  wohl  aber  zwischen  den  sonst  gleichmäßig 
pigmentierten  Zellen,  hier  und  da  stärker  pigmenthaltige.  Das  Pigment 
findet  sich  jetzt  in  allen  Epidermiszellen  bis  in  die  obersten  Schichten 
und  zwar  immer  peripher  angeordnet,  der  freien  Hautfläche  zugewandt. 
Es  ist  diese  Lagerung,  auf  die  wir  später  noch  zurückkommen  werden, 
von  einzelnen  Autoren  mit  Recht  als  Beweis  für  die  intracelluläre  Ent- 
stehung des  Pigments  angesprochen;  sie  scheint  uns  außerdem  durch 
die  physiologische  Verwendung  des  Pigments  als  Deckmantel  für  die 
unter  ihm  gelegenen  Gebilde,  zunächst  also  schon  für  die  eigenen  Zell- 
kerne bedingt  zu  sein.  Einer  Entstehung  des  Eleidins  aus  dem 
Pigment  können  wir  nicht  beipflichten,  denn  das  Eleidin  findet  sich 
schon  an  Stellen  der  Haut,  wo  die  Keimschicht  darunter  Pigment  noch 
nicht  führt,  wie  wir  an  den  Hundenasen  bemerken  konnten.  Die  Pig- 
mentbildung dringt  an  den  drüsigen  Organen  (natürlich  auch  den  Haar- 
anlagen) weiter  in  die  Tiefe  vor.  Talg-  und  Schweißdrüsen  sind  ringsum 
gleichmäßig  ein  gutes  Stück  weit  jenseits  der  Epithelzapfen  oft  bis  zu 
der  doppelten  Tiefe  pigmentiert,  der  Pigmentmantel  ist  wie  ein  nach 
unten  offener  Trichter,  mit  scharfem  Rande  abschneidend,  das  Pigment 
ist  natürlich  auch  hier  scharf  auf  die  Epithelien  begrenzt. 

Sehr  schön  klar  finden  wir  an  allen  unseren  Negerhäuten 
die  Pigmentabfuhr,  die  folgenden  Gang  zeigt: 

Nach  der  Coriumseite  des  Pigmentepithels  werden  vielfach  feine,  freie 
Pigmentkörner  sichtbar,  bisweilen  umgeben  sie  wie  ein  unscharf  begrenzter 
Saum  die  Keimschicht,  wenn  diese  sehr  stark  pigmentiert  ist.  Doch  ist 
nicht  überall  der  freie  Austritt  von  Pigment  zu  erkennen.  Es  treten  nun 
Zellen  dicht  an  die  Keimschicht  heran,  und  zwar  sind  das  vor  allem  kleine 
Leukocyten  mit  kleinem,  intensiv  tingiertem  Kern  und  kleinen  Protaplasma- 
fortsätzen.  Diese  finden  sich  auch  wohl  zwischen  den  untersten  Epithelien, 
ob  sie  aber  zurückkehren,  läßt  sich  natürlich  nicht  mit  Sicherheit  erkennen. 
Die  Leukocyten  beladen  sich  mit  Pigment,  und  können  so  zu  stärkerem  Um- 
fang anschwellen,  ähnlich  wie  wir  es  bei  den  Körnchenzellen  des  Gehirnes 
nach  Läsion  desselben ,  oder  den  blutpigmentbeladenen  Zellen  bei  Hirn- 
hämorrhagieen  sehen.    Neben  den  Leukocyten  finden  sich  größere  Zellen,  mit 
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größerem  hellem  Kern,  und  wir  müssen  diese  als  bindegewebige  Elemente 
ansprechen,  analog  ihrem  Erscheinen  hei  Entzündungen,  Fremdkörper- 
einheilungen usw.  Auch  diese  werden  mit  Pigment  beladen,  teils  aktiv, 
z.  B.  an  der  Spitze  der  Papillen,  teils  erhalten  sie  das  Pigment  von  den 
Leukocyten.  Keine  dieser  Zellarten  kann  man  mit  den  Melanoblasten  ver- 
gleichen, wir  sehen  sie  niemals  in  die  Reihen  der  Epithelien  gleichartig  ein- 
gefügt, oder  sich  diesen  von  unten  her  innig  anschmiegend,  oder  gar  Fort- 
sätze zwischen  die  Keimzellen  sendend,  wie  jene.  Dieser  letztere,  negative 
Befund  mußte  ja  auch  von  denen  zugegeben  werden,  die  diese  Zellen  die 
Pigmentzufuhr  aus  dem  Corium,  oder  gar  den  Blutgefäßen  vollziehen  lassen. 
Die  weit  einfachere  und  naheliegendere  Erklärung  ist  die  Abfuhr.  Die 
pigru entführenden  Zellen  sammeln  sich  mit  Vorliebe  in  den  Papillen:  während 
sie  nahe  dem  Epithel  mehr  rundlich  oder  eckig  waren,  werden  sie  jetzt  lang 
verzweigt:  sie  kriechen  zwischen  den  Coriumfibrillen  weiter  und  suchen  vor- 
wiegend die  Wege  auf,  auf  denen  sich  auch  die  sonstige  Abfuhr  vollzieht : 
die  Lymphspalten  und  Lymphbahnen,  die  aus  den  Papillen  entlang  den  Blut- 
gefäßen führen.  In  den  peripheren  Teilen  kommt  es  da,  wo  sie  diese  erreichen, 
oft  zu  stärkeren,  klumpigen  Anhäufungen  des  Pigmente,  es  mag  dort  eine 
zeitweise  Aufspeicherung  und  Arbeitsteilung  stattfinden;  dann  geht  es  weiter, 
und  wir  finden  die  langgestreckten  größeren  oder  kleineren  Zellen  weithin 
in  die  Tiefe  in  der  Lymphbahn,  immer  außen  um  die  Gefäße,  wenn  jene  zu- 
sammen verlaufen.  Ein  anderer  Teil  der  Zellen  tritt  aber  weniger  intim  in 
Beziehung  zu  den  Lymphspalten,  oder  trennt  sich  wieder  von  ihnen,  denn  es 
finden  sich  nicht  wenige  pigmentbeladene  Zellen  als  verästelte  Elemente 
zwischen  den  derben,  zellarmen  Bindegewebsbündeba  des  Coriums,  und  zwar 
sowohl  nahe  dem  Epithel  als  auch  weiter  in  der  Tiefe.  LTnd  je  weiter 
dieseZellen  vomEpithel  und  der  Lympf  bahn  abliegen,  desto 
heller  und  weniger  dicht  körnig  wird  ihr  Pigment;  es  findet 
sich  schließlich  auch  feines,  blasses  Pigment  frei  im  Gewebe.  Wir  haben  den 
Eindruck,  als  ob  es  sich  um  eine  Zerstörung,  oder  sagen  wir 
Yerbrauchtwerden  des  Pigments  an  Ort  und  Stelle  handelt; 
dafür  spricht  der  Umstand,  daß  das  in  der  obersten  Coriumschicht,  zumal 
in  den  Papillen,  anfangs  reichliche  Pigment  ziemlich  rasch  nach  der  tiefen 
Schicht  zu  sich  vermindert.  Freilich  gebt  ja  auch  die  Abfuhr  auf  den  Lymph- 
wegen in  der  Tiefe  rascher  vor  sich. 

Daß  die  Lymphgefäße  weithin  das  Pigment  abführen,  hat  Schmoel 
bewiesen,  der  in  den  Lymphdrüsen  der  Neger  reichlich  Melanin  fand. 
Ein  untrüglicherer  Beweis  dürfte  wohl  kaum  erbracht  sein.  Chantemesse 
fand  bei  einem  Neger  selbst  die  inneren  Organe  pigmentiert.  Das  wäre 
ein  Analogem  zu  den  Pigmentbefunden  Bollinger's,  Bonnet's  u.  A.  * 
in  den  inneren  Organen  bei  pigmentiertem  Hornvieh,  Schweinen,  Schafen 
und  so  weiter  (vgl.  auch  uusere  Befunde  an  Hühnerembryonen,  Schild- 
kröten und  Schlangen).  Weiter  läßt  sich  an  den  uns  vorliegenden  Prä- 
paraten ein  größerer  Zellreichtum  entlang  den  Lymph-  und  Blutgefäß- 
bahnen erkennen,  ein  Reichtum  an  unpigmentierten  Binde- 
gewebszellen, der  die  Folge  eines  Reizes  durch  die  Pig- 
mentabfuhr, vielleicht  auch  der  Ausdruck  einer  auch  sonst  gestei- 
gerten Hauttätigkeit  bei  den  Negern  ist ;  dahingegen  ist  von  Zellen,  die 
Ähnlichkeit  mit  den  echten  sog.  Naevuszellen  hätten,  nichts  zu  sehen. 
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Transplantationsversuche  und  Wundheilung. 

Erwähnt  seien  kurz  die  Transplantationsversuche  von 
Negerhaut  auf  Weiße  und  umgekehrt,  die  besonders  Kakg  als 
Stütze  für  die  bindegewebige  Natur  der  Chromatopboren  ins  Feld  führte. 
Wir  können  dies  mit  Rabl  nicht  anerkennen,  und  sehen  z.  B.  darin, 
daß  bei  der  Pigmentierung  der  auf  Neger  verpflanzten  weißen  Haut, 
diese  stets  von  der  benachbarten  Epidermis,  nie  vom  Corium  aus  erfolgt, 
eher  einen  Beweis  für  die  epitheliale  Natur  der  Melanoblasten.  Loeb, 
der  verschieden  pigmentierte  Meerschweinchenhaut  verpflanzte,  deutet 
seine  Befunde  ganz  im  Sinne  der  epithelialen  Pigmentgenese  und  dem 
können  wir  uns  nach  unseren  allerdings  spärlichen  Versuchen  dieser  Art 
anschließen. 

Während  die  Exzision  von  Epidermisstücken  an  verschieden  gefärbten 
Kaninchenrücken,  wegen  der  raschen  Zusammenschließung  der  Hautwunde, 
einwandfreie  Resultate  nicht  gab,  taten  dies  um  so  besser  Exzisionen  an 
der  Zahnfleisch-  und  Lippenschleimhaut  junger  (8wöchiger) 
Hunde,  die  fleckweise  pigmentiert  war.  Es  ließ  sich  hier  —  wie  wir  es 
klinisch  an  Wunden  in  Neger  häuten  stets  fanden  —  beobachten,  daß  anfangs 
das  neugebUdete  Epithel  farblos,  ohne  Papillenbildung  und  in  dünner  Schicht 
•los  gefäß-  und  zellreiche  Corium  bedeckt,  wie  es  in  Makchaxd's  „Prozeß 
der  Wundheilung"  dargestellt  ist ;  gleichzeitig  schieben  sich  die  alten  Epithel- 
ränder zusammen,  ohne  imstande  zu  sein,  ganz  den  Grund  zu  decken. 
Während  in  diesen  alten  Zellen  in  gewohnter  Weise  körniges  Pigment  er- 
zeugt und  ziemlich  lebhaft  abgeführt  wird,  treten  in  dem  neuen  Epithel  erst 
langsam  Pigmentbildner  auf,  und  zwar  stets  vom  Rande  her.  Niemals  findet 
sich  auch  nur  eine  einzige,  pigmentführende  Zelle  im  Corium  darunter  — 
es  ist  eben  nichts  da  abzuführen.  Nun  glauben  wir  nicht,  daß  Melanoblasten 
von  den  Rändern  her  in  die  neue  Epidermisschicht  einwandern;  freilich  vom 
Rande  her  erfolgt  die  Pigmentierung,  doch  geht  das  entweder  so  vor  sich, 
daß  die  neugebildeten  Epithelien,  deren  älteste  ja  immer  dem  Rande 
zu  liegen,  nach  und  nach  die  Fähigkeit  erlangen,  selber  Melano- 
blasten zu  werden,  und  Pigment  zu  erzeugen,  oder  so,  daß  die  jungen 
Epithelien  langsam  vom  Rande  durch  die  alten  vollfunktionsfähigen  ersetzt 
werden.  Im  Grunde  kommt  das  hier  auf  dasselbe  hinaus,  deun  es  stammen 
ja  auch  die  jungen  Deckepithelien  von  den  alten  ab ;  bei  den  Transplantationen 
mag  der  letztere  Modus  mehr  für  sich  haben. 

Wir  sind  also  der  Ansicht,  daß  auch  bei  der  Neger- 
baut eine  Zufuhr  von  Pigment  aus  dem  Bindegewebe  in 
das  Epithel  nicht  stattfindet;  daß  vielmehr  all  das  im 
Corium  vorhandene  Pigment  aus  der  Epidermis  abgeführt 
ist.  Diese  Abfuhr  ist  eine  physiologische  Erscheinung. 
Es  darf  schon  nicht  auffallen,  wenn  überall  dort,  wo  eine  gewisse  Über- 
produktion von  Pigment  sich  findet,  von  mehr,  als  auf  dem  natürlichen 
Wege  durch  Hinaufrücken  in  die  höheren  Epidermisschichten  und  schließ- 
lich Abgestoßen  werden  oder  Verschwinden  durch  histochemische  Um- 
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Wandlung  entfernt  werden  kann,  eine  Aufnahme  in  die  natürlichen  lym- 
phatischen Ausgleichs wege  der  Cutis  stattfindet.  Wir  müssen  aher  daran 
denken,  daß  auch  an  die  Negerhaut  durch  den  Wechsel  von  Klima, 
Jahreszeiten  und  individuellen  Lehensgewohnheiten  zeitlich  verschiedene 
Ansprüche  gestellt  werden,  die  ihren  Ausgleich  nach  der  Cutis  zu  regeln. 
Dieser  Ausgleich  nach  derCutis  zu,  eineArt  Regulation, 
spielt  unseres  Erachtens  unter  Umständen  eine  hervor- 
ragende Rolle.  Es  will  uns  scheinen,  als  ob  die  obersten  Cori um- 
schichten funktionell  gleichsam  vikarierend  oder  doch  ver- 
stärkend für  die  Epidermis  eintreten  könnten,  indem  das  in 
dieser  produzierte  Pigment  im  Corium  sich  anhäuft  und  dort  in  dichten 
Massen  liegen  bleibt,  so  einen  dichteren  verstärkenden  Schirm  für  die 
empfindlichen  Gewebselemente  der  Tiefe  bildend.  Bei  Tieren  hat  die 
Pigmentierung  natürlich  noch  andere  Zwecke  als  die  Schutzwirkuog 
gegen  Licht :  sie  ist  Anpassung,  Schutz-,  Trutz-Mimicry,  Anlockungsmittel 
u.  a.  m.  Aber  auch  in  diesen  Fällen  ist  die  Epidermis,  aus  welcher 
auch  die  vielfachen  bunten  Horngebilde  entstehen,  als  Pigmentbildner  an- 
zusprechen. Kölliker  weist  (s.  o.)  auf  eine  Beobachtung  Kerbekt's 
hin,  daß  bei  erwachsenen  Nattern  nur  in  der  Cutis,  nicht  in  der  Epi- 
dermis Pigmentzellen  zu  finden  seien.  Das  läßt  sich  wohl  mit  unseren 
Annahmen  vereinigen,  daß  eben  das  Corium  als  eine  Art  Schutz- 
wehr funktionieren  kann,  die  aber  vom  Epithel  ge- 
schaffen wird. 


Sehlaugeuhaut. 

Wir  untersuchten  Schlangen  verschiedenen  Alters  und  wollen  kurz 
unsere  Ansicht  über  die  Pigmeutbildung  bei  diesen  anführen : 

Ein  Querschnitt  durch  eine  junge  8chlange,  die  in  Flecken  und  Bändern 
schwarz  pigmentiert  ist,  in  sonst  hellgrauer  Grundfärbung,  zeigt  an  den  pig- 
mentierten Stellen  reichlich  Pigment,  in  der  Coriumschicht  der  Schuppen- 
schildchen  und  zwar  besonders  dicht  gehäuft  an  deren  Rändern.  Das  Pig- 
ment liegt  hier  im  Corium  in  vielfach  sich  durchflechtenden  Verästelungen, 
die  bald  dicker,  bald  dünner,  bald  kürzer,  bald  länger,  offenbar  frei  im  Ge- 
webe liegen;  außerdem  finden  sich  aber  kleine  Zellen,  beladen  mit  Pigment, 
ebenfalls  öfters  mit  längeren  Ausläufern  versehen.  Von  diesen  Cutisan- 
häufungen  aus  ziehen  sich  in  den  Interstitien  tief  in  die  Muskelschicht  nach 
dem  Zentrum  dea  Querschnittes  mehr  oder  weniger  reichliche  Pigment- 
streifchen,  deren  zugehörige  Zellkerne  nicht  immer  in  demselben  Schnitte  zu 
finden,  doch  aber  sicher  vorhanden  sind.  Diese  Kerne  sind  stets  klein,  stark 
tingiert.  Ein  Pigmentherd  im  Zentrum  des  Querschnittes,  von  dem  aus  das 
Pigment  zur  Cutis  geschleppt  gedacht  werden  könnte,  existiert  nicht;  die 
Pigmentmassen  nehmen  je  näher  dem  Zentrum,  desto  mehr  ab :  dies  ist  also 
offenbar  von  der  Cutis  aus  verschlepptes  Pigment,  wenn  wir  es  nicht  für  an 
Ort  und  Stelle  entstanden  erklären  wollen.  —  Das  einschichtige  Cylinder- 
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epithel,  das  unter  der  bornigen,  farblosen  Schuppe  liegt,  ist  selbst  an  den  makro- 
skopisch gefärbt  erscheinenden  Stellen  nicht  diffus  pigmentiert,  im  Gegenteil 
es  ist  die  weitaus  größte  Mehrzahl  der  Epithelien  pigmentfrei :  Es  sind  aber 
meist,  in  ganz  regelmäßigen  Abständen  liegend,  eigenartige, 
dicke,  schwarze  Kugeln  von  Pigment  in  die  Reihen  der 
Epithelzellen  eingeschaltet,  die  das  Volumen  an  etwa  zwei  Epithel- 
zellen einnehmen.  Diese  Pigmenthaufen  sind  kugelrund,  oft  nach  der  Corium- 
Schicht  vorgewölbt,  und  dann  nicht  selten  nach  der  Oberfläche  zu  einen  hellen 
Hof  in  Form  eines  Segments  frei  lassend;  andere  wieder  liegen  außer  der 
Reihe,  der  Keimschicht,  aber  immer  zunächst  an  sie  angrenzend,  und  dann 
häufig  freie  Pigmentfortsätze  zwischen  die  Epithelien  sendend.  Die  Gebilde 
werden  dann  nicht  unähnlich  den  oben  an  Säugetieren  beschriebenen,  wandern- 
den Melanoblasten. 

An  wieder  anderen  Stellen  haben  die  Gebilde  sich  von  der  Epidermis- 
schicht  mehr  gelöst,  erscheinen  nicht  mehr  glatt,  sondern  als  dunkle  Kugeln 
oder  flaches  Oval  mit  dunkeln ,  kurzen  Fortsätzen ,  die  teils  gegen  die 
Epidermis,  teils  gegen  die  Cutis  Bioh  erstrecken.  An  diesen  Gebilden 
nun  sieht  man  häufig  einen  feinkörnigen  Zerfall,  die  Pigment- 
kugel löst  sich  auf  und  das  Pigment  sammelt  sich  zu  jenem 
verästelten  Geflecht  im  Corium,  anderes  wird  von  Leuko- 
cyten  aufgenommen  und  verschleppt.  Ob  diese  Melanoblasten  als 
solche  in  das  Corium  auswandern,  möchten  wir  nicht  sicher  entscheiden,  es 
macht  uns  nicht  diesen  Eindruck,  wenn  auch  bei  den  niederen  Tieren  den 
Zellen  noch  eine  größere  Selbständigkeit  zugesprochen  werden  muß,  als  bei 
den  höher  organisierten.  Wir  erinnern  aber  an  die  Befunde  im  Hundeohr, 
wo  epitheliale  Melanoblasten  in  das  Corium  eintraten. 

Wir  sind  zu  dem  Schlüsse  gekommen,  daß  durch  eine 
besondere  Tätigkeit  vereinzelter  Zellonder  Keimschicht, 
eben  der  Melanoblasten,  jene  Pigm  entkugeln  intra- 
cellulär  gebildet  werden,  daß  das  Pigment  sich  anhäuft, 
langsam  nach  der  Cutis  zu  eliminiert,  und  dortin  Depots 
frei  oder  in  Zellen  abgelagert  wird,  um  der  Haut  die  be- 
stimmte Färbung  zu  erhalten;  anderes  wird  in  die  Tiefe  abge- 
schleppt. Der  Prozeß  geht  langsam  vor  sich,  man  wird  verschiedene 
Bilder  erhalten,  je  nach  der  Jahreszeit,  und  auch  die  Häutung  wird  eine 
gewisse  Rolle  spielen.  Daß  die  Ablagerung  des  Pigments  im  Corium 
unter  Umständen  eine  größere  Stabilität  gewährleisten  kann,  zumal  wenn 
die  Epithelzellen  sonst  in  starkem  Maße  zur  Hornschuppenproduktion 
in  Anspruch  genommen  werden,  ist  nicht  unwahrscheinlich;  auch 
daß  die  Arbeitsteilung  in  diesen  Fällen,  also  die  besondere  Tätigkeit 
einzelner  Zellen  der  Epidermis  als  Melanoblasten  ausgesprochener  ist,  als 
z.  B.  bei  der  Negerhaut,  ist  wohl  begreiflich.  Es  würde  uns  zu  weit 
führen,  hier  auf  die  wandernden  Pigmentzellen,  z.  B.  der  Amphibien,  näher 
einzugehen,  deren  Ursprung  vom  Epithel  Jarisch  u.  A.  neuerdings  er- 
wiesen haben. 
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Schildkröten. 

Wir  untersuchten  ferner  die  Pigmentverhältnisse  von  Landschild- 
kröten, und  zwar  außer  den  inneren  Organen  (Dann,  Mesenterium)  zu- 
nächst die  vom  Panzer  freien  Teile  des  Halses: 

Dort  findet  sich  meistens  da»  Pigment  in  großen,  weitverästelten  Zellen 
in  der  Cutis,  während  bei  alten  Schildkröten  die  mehrschichtige  Epithelschicht 
frei  ist;  dennoch  gibt  es  Stellen,  wo  auch  diese  pigmentiert  sind,  und  zwar 
feinkörnig  meist  in  allen  Schichten,  die  untersten  derselben  aber  stets  am 
stärksten.  An  diese  treten  von  unten  her  jene  Zellen,  die  sich  amöbenartig 
an  die  KeimBchicht  anklammern,  und  zwischen  die  Epithelien  feinpigmentierte 
Fortsätze  senden.  Diese  Zellen  liegen  nicht  innerhalb  der  Epithelschicht  und 
wandern  von  ihr  ab.  Sie  sind  identisch  mit  jenen  großen  Chromatophoren 
in  der  Cutis ;  sie  haben  einen  ziemlich  großen,  hellen  Kern.  Es  ist  uns  auf- 
gefallen, daß  dort,  wo  eine  solche  Zelle  der  Keimschicht  anlagert,  also  wo 
Pigment  im  Epithel  vorhanden  ist,  im  Corium  stets  mehrere  noch  farblose 
Zellen  mit  großem  Kern  zusammenliegen,  zuweilen  zu  einem  Strang  geordnet. 

Wir  glauben  auch  hier  die  Deutung  vertreten  zu  können,  daß  in 
der  Epidermis  sehr  langsam  Pigment  gebildet  wird,  und  daß  an  diesen 
Stellen  Wanderzellen  mesodermaler  Abkunft  sich  anlegen,  das  Pigment 
aufnehmen  und  mit  ihm  entweder  in  der  Cutis  liegen  bleiben,  oder 
weiter  in  die  Tiefe  abwandern.  Denn  man  findet  die  inneren  Organe 
der  Schildkröte  oft  mit  sehr  reichlichem  Pigment  durchsetzt,  z.  B.  das 
Netz  und  die  Subserosa  des  Darmes.  Zu  der  Annahme,  daß  die  ab- 
wandernden in  der  Tiefe  gefundenen  Pigmentzellen,  die  gut  mit  Chromato- 
phoren bezeichnet  werden,  im  Gegensatz  zu  den  Melanoblasten,  selbst 
abwandernde  Epidermiszellen  sein  sollten,  können  wir  uns  auch  hier 
nicht  verstehen.  Alle  diese  Prozesse  vollziehen  sich  bei  diesen  Tieren 
sehr  langsam,  wie  das  von  der  Regeneration  bekannt  ist,  und  darum  er- 
halten wir  Bilder,  die  von  den  an  Warmblütern  beobachteten  verschieden 
sind.  Wozu  das  Pigment  in  deu  inneren  Teilen  dient,  ist  uns  un- 
bekannt. 

Bei  ganz  jungen  Schildkröten  —  Embryonen  haben  wir  leider  nicht 
erhalten  können  —  ist  in  der  Hals h au t  innerhalb  der  Epithelien  stets 
noch  eine  diffuse  Pigmentbildung  in  Form  diffuser  Graufärbung  des 
Protoplasmas  vorhanden  und  es  finden  sich  nicht  selten  dieselben  kugeligen 
Gebilde,  die  wir  bei  den  jungen  Schlangen  erwähnten.  —  Besonders  lehr- 
reich aber  ist  an  den  jungen  noch  leicht  schneidbaren  Schildpatt- 
blättchen  die  Beziehung  der  Epithelien  zu  den  großen  verzweigten 
Pigmentzellen  im  Corium.  An  den  Rändern  der  quer-  und  läugs- 
geschnittenen  Platten  ist  der  Epithelüberzug  dicht  und  zcllreich  und  alle 
diese  Zellen  sind  diffus  feinkörnig  pigmentiert,  auch  liegen  größere 
Melanoblasten  zwischen  ihnen.    Von  diesen  Rändern  wandern  die  großen 
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Chromatophoren  ab,  nachdem  sie  sich  mit  Pigment  beladen  haben;  dies 
behalten  sie  anscheinend  dauernd. 

Pigmentierung  des  Äugenhintergrundes. 

Eine  sehr  wesentliche  Stütze  erhält  die  von  uns  vertretene  An- 
schauung der  epithelialen  Pigmentierung  durch  die  Entwicklung  der 
Augenhintergrundpigmentierung.  Wir  dürfen  diese  nicht  einfach  mit 
Stillschweigen  übergehen,  sondern  müssen  sie  mit  den  an  anderen  Orten 
auftretenden  gleichartigen  Vorgängen  in  Einklang  zu  bringen  suchen. 
Selbst  Köllikeb  erkennt  hier  eine  unzweifelhaft  epitheliale  PigmentieruDg 
an.  Die  Pigmentschicht  der  Retina  entspricht  der  äußeren  Lamelle  des 
sekundären  Augenbechers,  der  sich  die  innere  Lamelle  als  eigentliche 
Retina  anlegt.  Die  „Pigmentflecke",  Gebilde  der  Epidermis,  stellen 
in  den  niedersten  Tierreihen  die  primitivsten  Sehorgane  dar.  Es  mag  da- 
mit gleich  die  letzthin  noch  von  Scherl  vertretene  Ansicht,  das  Retina- 
pigment entstammte  dem  Blute,  zurückgewiesen  werden;  auch  beim 
Menschen  ist  die  Retina  schon  pigmentiert,  ehe  noch  Blutgefäße  an 
sie  herantreten. 

Folgen  wir  kurz  dem  von  NUSSBAUM  in  „Graefe  Sämisch's  Handbuch-" 
wiedergegebenen  und  allgemein  angenommenen  Entwicklungsgange  des  Pig- 
ments :  »Die  Zellen  der  Pigmentschicht  vermehren  sich  durch  indirekte  Teilung 
und  bilden  bei  den  meisten  Wirbeltieren  von  ihrer  inneren,  d.  h.  der  Chorioidea 
abgewandten  Fläche  aus  Pigment,  das  sich  allmählich  über  die  ganze  Zelle 
erstreckt  und  nur  den  Kern  freiläßt.  .  .  .  Die  Pigmentkörnchen  wachsen, 
sei  es,  daß  die  anfänglich  kleineren  sich  vereinigen  oder  jedes  für  sich  größer 
wird.  Sobald  die  Stäbchen-  und  Zapfenschicht  erscheint,  treiben  die  Pig- 
mentzellen der  Retina  Fortsätze,  während  sie  vorher  glatt  der  Membrana 
limitans  ext.  anlagen;  die  Höhe  der  Zellen  nimmt  beträchtlich  zu  und  bald 
kann  man  auch  mit  dem  Einflüsse  des  Lichtes  die  bekannte  Pigmentwanderung, 
wodurch  im  Hellen  die  Stäbchen  bedeckt,  im  Donkein  befreit  werden,  be- 
obachten. .  .  .  Hit  dem  Ausziehen  des  Augenblasenrandes  (zur  Irisbildung) 
gegen  den  vorderen  Linsenpol  beginnt  das  Pigment  von  dem  äußeren  Blatt 
auch  auf  das  innere  eine  Strecke  weit  überzugreifen.  .  .  .  Im  Stroma  der 
Iris  ist  noch  kein  Pigment  abgelagert,  wohl  aber  enthalten  beide  Blätter 
der  Augenblase,  welche  die  Iris  auf  ihrer  Innenfläche  überziehen,  Pigment 
in  allen  ihren  Zellen."  Die  Angaben  Nussbaum's  über  den  primären  Pig- 
mentgehalt des  M.  sphincter  pupillae,  der  aus  der  Augenblase  entstehen  soll, 
erscheinen  uns  zweifelhaft.  —  Über  die  Pigmentbildung  in  der  Chorioidea 
wird  ebendort  gesagt:  „M.  8chultze  fand  die  Chorioidea  7  cm  langer  Schaf- 
embryonen pigmentloB,  KÖLLIKEB  dasselbe  am  4  wöchigem  menschlichem 
Embryo.  In  der  Iris  eines  5 monatigen  gut  erhaltenen  menschlichen  Embryos 
vermißte  ich  jede  Pigmentierung,  während  das  Pigmentblatt  der  Retina  und 
das  hintere  Epithel  der  Iris  dichtes  schwarzes  Pigment  enthielt.  Wie  später, 
so  ist  auch  beim  ersten  Auftreten  das  Pigment  der  Retina,  also  das  in  der 
Augenblase  entwickelte,  durchaus  verschieden  vom  Pigment  des  Uvealtraktus, 
nicht  allein  der  Form  der  Zellen  nach,  sondern  auch  nach  Farbe  und  Größe 
der  einzelnen  Pigmentkörnchen.  .  .  .   Gemäß  den  Untersuchungen  von  Riecke 
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beginnt  die  Pigmentbildtmg  in  der  Chorioidea  individuell  sehr  verschieden, 
frühestens  im  7.  Monat  der  Embryonalperiode.  Die  Ablagerung  des  Pigment« 
findet  in  den  fixen  Bindegewebazellen  der  Chorioidea  statt,  indem  zuerst  im 
Innern  der  Zellen  feine  kaum  sichtbare  Pigmentkörnchen  auftreten,  die  sich 
nach  der  Peripherie  der  Zelle  hin  allmählich  vergrößern.  Nach  der  Geburt  ist 
der  Pigmentierungsprozeß  noch  nicht  abgeschlossen. "  Greff,  der  die  histolo- 
gische Struktur  der  Pigmentzellen  in  demselben  Handbuche  bearbeitete,  sagt : 
„Das  retinale  Pigment  wurde  früher  mit  dem  Namen  Melanin  benannt,  ent- 
sprechend dem  vorzugsweise  als  Melanin  benannten  braunen  bis  schwarzen 
Pigment  vieler  anderer  Fundorte.  KÜHNE  zeigt,  daß  das  retinale  Pigment  mit 
anderem  Pigment  z.  B.  dem  der  Chorioidea  nicht  identifiziert  werden  darf 
und  nannte  es  daher  passender  Fuscin." 

Wir  haben  eine  Menge  verschiedener  Augen  von  Föten,  Neugeborenen 
und  Erwachsenen  (Mensch,  Hund,  Katze,  Maus,  Schlange,  Fisch)  auf  die 
Pigmententwicklung  hin  untersucht  und  sind  zum  Teil  zu  wesentlich  anderen 
Resultaten  gekommen: 

Individuell  und  örtlich  bestehen  erhebliche  Unterschiede  und  sehen  wir 
daher  von  zeitlichen  Angaben  ab ;  doch  ist  Riecke  gegenüber  hervorzuheben, 
daß  wir  schon  bei  menschlichen  Föten  im  4.  Monat  Pigment  in  den  Chorioidea- 
zellen  fanden  —  mögHch,  daß  hier  Bassenunterschiede  vorliegen.  In  der 
Betina  setzt  die  Pigmententwicklung  in  der  Gegend  des 
späteren  Corpus  ciliare  ein  und  schreitet  ringsum  gleich- 
mäßig nach  dem  hinteren  Augenpole  fort;  hier  können  die  Zellen 
noch  ganz  pigmentfrei  sein,  während  vorne  schon  intensive  Färbung  ein- 
getreten ist.  Das  Pigment  wird  intracellulär  gebildet ,  anfangs  in  Form 
kleinster  Körnchen,  die  rasch  größer  werden  und  bis  zu  kleinen  Kügelchen  an- 
wachsen ;  gleichzeitig  tritt  Pigment  in  Form  kleinerer  und  größerer  Stäbchen 
resp.  Kristalle  auf.  Beide  Formen  existieren  z.  B.  in  fötalen  Katzenaugen 
nebeneinander,  sie  gehen  auseinander  hervor,  sind  nicht  grundsätzlich  ver- 
schieden. Nirgendwo  ist  eine  Andeutung  von  besonders  charakterisierten 
Melanoblasten  vorhanden,  alle  Zellen  Bind  Melanoblasten. 

Wenn  die  Retina  fertig  pigmentiert  ist,  aber  auch  schon 
früher,  z.  B.  bei  Katzenföten,  treten  in  der  Chorioidea  die  ersten 
Pigmentzellen  auf,  auch  hier  ist  nie  ein  Gebilde,  das  einem  Melano- 
blasten ähnelt,  zu  sehen.  Die  pigmentführenden  Zellen  in  der  Chorioidea 
treten  zuerst  in  der  Iris  und  der  Gegend  des  Ciliarkörpers  auf  und  dann 
am  vorderen  Umfange,  während  die  hinteren  Partieen  noch  frei  Bind.  An- 
fangs sind  die  Pigmentzellen  sehr  spärlich :  es  sind  meist  langgestreckte  an 
beiden  Enden  feinkörnigen  Farbstoff  enthaltende  Zellleiber,  die  ganz  dem 
sonstigen  Strom azellen  der  Aderhaut  gleichen;  nur  in  der  Gegend  der  Iris 
sind  sie  rundlicher,  wie  es  die  Stromazellen  dort  auch  Bind,  nie  besteht  eine 
besonders  intime  Beziehung  des  Pigments  zum  Kerne,  hingegen  ist  eine  Be- 
ziehung des  Zellleibes  zum  Pigment  der  Retina  oft  recht  deutlich:  Aus  den 
schwarzen  dichten  Pigmentmassen  des  Irisepithels  werden  rundliche  Pigment- 
körner in  das  bindegewebige  Stroma  ausgeschieden  und  diese  werden  von  den 
Stromazellen  aufgenommen ;  auch  pigmentführende  Leukocyten  treten  hier 
und  da  auf,  kenntlich  an  dem  kleinen  intensiv  gefärbten  Kerne.  "Weiter 
rückwärts  sind  die  Beziehungen  zwischen  Retina-  und  Chorioideapigment 
nicht  so  deutlich;  je  weiter  nach  hinten,  desto  weiter  liegen  die  Chorioides- 
pigmentzellen  anfangs  von  der  Retina  entfernt,  doch  finden  sie  sich  späterhin 
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auch  rückwärts  vom  Corpus  ciliare  dem  Retinapigment  anliegend  und  nehmen 
Körnchen  auf.  Außerdem  findet  eine  Abwanderung  nach  der  Gegend  des 
ScHLEMM'schen  Kanals  statt,  die  bei  älteren  Tieren  recht  ausgesprochen  sein 
nnd  selbst  auf  den  Cornealrand  übergehen  kann.  Die  Pigmentzellen  liegen 
in  der  Aderhaut  natürlich  längs  den  Gefäßen,  die  ja  dort  verlaufen ;  engere 
Beziehungen  konnten  wir  nicht  nachweisen.  Erst  wenn  die  Chorioidea  stärker 
pigmentiert  ist,  treten  auch  in  der  Opticusscheide  und  in  der  Sklera  Pigment« 
zellen  auf,  welche  alle  die  Pigmentabfnhr  deutlich  machen. 

Wir  glauben  sagen  zu  können,  daß  alles  Pigment  des  Auges 
in  der  Retina  erzeugt  wird,  daß  die  Chorioidea  von  ihr 
aus  sekundär  pigmentiert  wird,  also  selbst  kein  Pigment 
zu  bilden  imstande  ist,  und  daß  eine  weitere  Pigment- 
abfuhr auf  dem  Wege  der  Lymphbahn en  in  die  Sklera  und 
Opticusscheide  stattfindet  Das  Pigment  wird  in  der  Chorioidea 
abgelagert,  vielleicht  zur  Verstärkung  der  Retinapigmentschicht,  als  über- 
flüssiges Material,  vielleicht  stellt  es  eine  Art  Vorratskammer  dar  und 
wird  indirekt  wieder  zum  Aufbau  von  den  Retinazellen  verwendet,  die  doch 
bei  ihrer  Funktion  (Erzeugung  des  Sehpurpurs  und  Schutzleistung)  sicher 
Stoffe  verbrauchen  und  neubilden  muß  ?  Einen  durchgreifenden  Unterschied 
zwischen  Retina-  und  Chorioideapigment  konnten  wir  nicht  bestätigen; 
dieselben  Körnchen,  die  wir  in  der  Chorioidea  finden,  sind  auch  stets  in 
der  Retina  nachzuweisen;  die  Kristallformen  allerdings  fehlen  in  jener. 
Man  muß  sich  übrigens  hüten,  durch  das  Mikrotommesser  verstreute 
Pigmentkörner  für  verlagerte  Körnchen  zu  halten.  Die  Beziehungen 
zwischen  Retinapigment  und  Chorioideazellen  sind  natürlich  nur  an 
fötalen  Augen  festzustellen ;  geeignet  sind  auch  die  Augen  von  Hühner- 
embryonen, doch  sind  die  Zellen  reichlich  klein. 

So  sehr  diese  unsere  Anschauungen  über  das  Pigment  des  Auges  von 
der  Lehranschauung  abweichen,  so  sehr  stehen  sie  in  Einklang  mit  den 
gleichen  Verhältnissen  der  Haut  i.  e.  zwischen  Epidermis  und  Corium ; 
die  Chorioidea  ist  das  Corium  der  Retina.  Wir  kommen 
darauf  später  zurück. 

Als  interessante  Beobachtung  sei  hier  die  Mitteilung  Stüdek's  (Arch. 
f.  Augenhlkd.  Bd.  53)  angeführt,  der  nach  Resektion  des  N.  optic. 
ciliare  (wegen  Sekundärglaukom)  im  später  enuklerierten  Auge  massen- 
hafte Einwanderung  von  Pigmentmassen  aus  der  Retinaepithelschicht 
ra  die  degenerierte  Netzhaut  fand.  Kapauner  konnte  durch 
Durchschneidung  der  ernährenden  Geiäße  eine  Pigmentierung  der  Retina 
erzeugen,  indem  die  Retinaepithelschicht,  besonders  am  Ciliarfortsatz, 
aktiver  Lokomotion  und  amöboider  Bewegung  in  die  Netzhaut  hinein, 
sich  fähig  zeigte.  Solche  Befunde  sind  wichtig  für  die  pathologische 
Pigmentierung  der  Retina-Innenschichten,  sie  haben  natürlich  mit  der 
physiologischen  Pigmentierung  der  Chorioidea  nichts  zu  tun. 
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Neben  diesen  objektiven  Beobachtungsergebnissen  dürften  auch 
theoretische  Bedenken  gegen  die  Einschleppungs-  resp. 
Einströmungstheorie  einige  Beachtung  verdienen:  Es 
erscheint  uns  unwahrscheinlich,  daß  die  Natur  sich  eines  so  komplizierten 
Verfahrens  zu  verhältnismäßig  so  einfacher  Leistung,  wie  es  doch  die 
Pigmentation  ist,  bedienen  sollte.  Überall  sonst  vollziehen  die  Zellen, 
denen  eine  bestimmte  Eigenschaft  zu  einer  bestimmten  Arbeit  zukommt, 
die  Erwerbung  dieser  Eigenschaft  aus  eigener  Kraft  und  es  wäre  etwas 
Unnatürliches,  wenn  einer  Zelle,  die  Pigment  zu  führen  bestimmt 
ist,  dies  Pigment  erst  durch  eine  andere  Zellenart  geschaffen 
und  geliefert  werden  müßte.  Die  Pigmentbildung  ist  eine  spezifische 
Funktion  der  Eipithelzellen,  gleich  wie  es  die  Schweiß-  und  Talg- 
bildung ,  die  Horn-  und  Haarproduktion,  die  Speichel- ,  Darmsaft-, 
Gallenabsonderung  u.  a.  m.  ist.  Darum  ist  auch  die  Frage,  woraus 
sie  das  Pigment  bilden,  unseres  Erachtens  in  gleichem  Sinne  zu  be- 
antworten: sie  bilden  es  synthetisch  durch  ihre  spezifische  Tätigkeit, 
nicht  aus  dem  Blute  etwa  in  dem  Sinne,  daß  sie  den  Blutfarbstoff  zu 
Melanin  umarbeiteten;  aber  sie  nehmen  in  letzter  Linie  freilich  das 
Material  aus  dem  Saftstrome,  aus  dem  jede  Zelle  sich  nährt  und  von 
dem  ihre  Funktion  abhängt.  Damit  erklärt  sich  auch  die  Lage  dieser 
produktiv  so  in  Anspruch  genommenen  Zellen  in  der  Keimschicht,  am 
nächsten  dem  ernährenden  und  Stoff  liefernden  Corium.  Daß  das  von 
ihnen  gelieferte  Produkt  gerade  braun  aussieht,  ist  nur  eine  für  unseren 
Sinn  wahrnehmbare  Eigenschaft ;  die  mit  der  Braunfärbung  verbundenen 
chemischen  und  physikalischen  Eigenschaften  werden  gerade  am  besten 
den  Zwecken  entsprechen,  die  erfüllt  werden  sollen.  Für  die  mannig- 
fachen Zwecke  bei  Tieren  wird  roter,  blauer,  grüner,  weißer  Farbstoff 
gebildet  und  das  von  denselben  Zellelementen,  wie  das  melanotische. 
Über  die  chemischen  Beziehungen  resp.  Differenzen  der  verschiedenen 
Pigmente  steht  uns  ein  Urteil  nicht  zu,  alle  unsere  Untersuchungen  be- 
ziehen sich  auf  das  Melanin  oder  dem  Melanin  nahestehende  Pigment, 
während  die  eigentlichen  hämatogenen  und  chemischen,  Pigmentierungen, 
die  Fettpigmente,  die  Ausscheidungs-  und  Aufbrauchsfarbstoffe  usw.  außer- 
halb unserer  Betrachtung  stehen.  (Man  vergleiche  darüber  die  Artikel 
in  Zieglek's,  Borst's,  Chantemesse  und  Podwyssotsky's  Lehrbüchern, 
ferner  die  Arbeiten  Lubabsch's,  Post's,  Jakisch's  u.  A.  m.) 

Es  sind  eine  Menge  mikrochemischer  Untersuchungen  darüber  an- 
gestellt, ob  das  melanotische  Pigment  eisenfrei  sei  oder  nicht,  und  es 
gilt  wohl  als  festgestellt,  daß  das  reine  Pigment  der  melanotischen  Ge- 
schwültse  wie  das  der  Ketina  Eisen  nicht  enthält.  Eine  positive  oft 
ganz  diffuse  Reaktion  ist  aber  vorhanden  —  und  wir  selbst  haben 
sie  in  einem  früher  beobachteten  Falle  gefunden  —  wenn  Spuren  einer 
Blutung  in  dem  Gewebe  sich  finden,  was  ja  bei  den  Tumoren  keine  Selten- 
heit ist ;  es  wird  nun  kaum  immer  möglich  sein,  diese  Blutungsspuren 
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morphologisch  nachzuweisen,  so  daß  also  dieser  Fehler  nicht  ausgemerzt 
werden  kann.  Ferner  wissen  wir,  daß  nur  das  Hämosiderin  die  Eisen- 
reaktion gibt,  so  daß  also  auch  der  negative  Ausfall  der  Probe  nicht 
absolut  sicher  den  Eisengehalt  ausschließen  läßt.  Wir  meinen  aber, 
<laß  wenn  selbst  jedes  Körnchen  die  Eisenreaktion  gäbe,  dies  a  priori, 
nicht  dagegen  sprechen  würde,  daß  das  melanotische  Pigment  ein 
Produkt  der  Zellen  sein  könnte:  Warum  sollten  diese  nicht  auch  ein 
eisenhaltiges  Pigment  schaffen  können  als  spezißsche  Leistung?  Das 
Eisen  wird  natürlich  in  letzter  Linie  dem  Organismus  von  außen  zu- 
geführt, vom  Blute  aufgenommen  und  aus  diesem,  wie  jeder  andere 
Nährstoff,  von  den  Zellen  entnommen,  es  braucht  aber  nicht  vorher  im 
Hämoglobin  gebunden  worden  zu  sein.  Da  nun  aber  in  Wirklichkeit 
das  melanotische  Pigment  die  Eisenreaktion  gar  nicht  gibt,  so  braucht 
uns  diese  Frage  nicht  weiter  zu  beschäftigen ;  Näheres  darüber  ist  bei 
Borst,  Chantemesse  und  Podwtssotzky  u.  A.  nachzulesen.  Ehrmann, 
früher  ein  Hauptvertreter  der  hämatogenen  Natur  des  Melanins,  drückt 
sich  jetzt  vorsichtig  so  aus:  „Das  Pigment  selbst  ist  ein  melanotisches 
in  Zellen  gebildetes,  in  dem  kein  Eisen  mehr  nachzuweisen  ist;  das 
Material  zu  dessen  Bildung  kann  mithin  wohl  der  Blutfarbstoff  sein,  aber 
dessen  Bildung  selbst  ist  wohl  der  vermehrten  Tätigkeit  der  Melano- 
blaaten  zu  verdanken.'* 

Die  Vertreter  der  Einströmungstheorie  lassen  ihre  Melanoblasten 
immer  in  unmittelbarer  Nähe  der  Epidermis  auftreten,  raeist  an  der 
Grenze  zwischen  Keimschicht  und  Corium,  doch  auch  im  Papillarkörner ; 
sie  geben  dadurch  eine  gewisse  Abhängigkeit  derselben  von  der  Ober- 
haut zu.  Nach  Ehrmann  sind  sie  nicht  lokomotionsfähig.  Wie  sehen 
nun  diese  Zellen  aus  und  was  machen  sie,  wenn  sie  gerade  kein  Pigment 
erzeugen ;  es  muß  doch  solche  Zeiten  geben,  z.  B.  bei  mit  Sommersprossen 
behafteten  Personen  in  der  freien  Zeit?  Woher  kommen  sie,  wenn  sonst 
farblose  Häute  unter  dem  Einfluß  intensiver  Beleuchtung  rasch  sich  zu 
bräunen  beginnen?  Und  müßte  nicht  die  Keimschicht  leiden  in  ihrer 
sonstigen  Tätigkeit  durch  die  massenhaft  in  sie  hineingeladenen  Pigment- 
körner? Die  Negerhaut  beweist  das  Gegenteil.  Man  hat  „pigmentlose 
Chromatophoren"  angenommen  und  will  sie  in  den  LANOiiAxs'schen 
Zellen  des  Rete  Malp.  gefunden  haben  (Merkel,  Kölliker  s.  seine 
Fig.  128);  aber  selbst  wenn  deren  Existenz  bewiesen  und  richtig  ge- 
deutet wäre,  würde  damit  ein  Beweis  für  ihre  mesodermale  Abkunft 
nicht  erbracht  sein;  wir  müßten  dann  den  Beweis  fordern,  daß  diese 
Zellen  sich  embryonal  im  Bindegewebe  befunden  haben  und  dann  ein- 
gewandert seien ;  dann  aber  können  sie  wieder  nicht  mit  dorn  Ehrmann- 
schen  nicht  bewegungsfähigen  Melanoblasten  identisch  sein ;  so  ist  die  Ein- 
wanderungs-  resp.  -Strömungstheorie  voller  Widersprüche  in  sich  selbst 
und  mit  den  wirklichen  positiven  Befunden,  besonders  an  embryonalen 
Geweben.    Es  ist  doch  natürlicher  und  einfacher,  an  das  Inkrafttreten 
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oder  die  Verstärkung  einer  Funktion  schon  vorhandener  Zellen  zu  denken, 
von  Zellen,  deren  Pigmentfähigkeit  (am  Retinaepithel  und  den  Ganglien- 
zellen) außer  Zweifel  steht.  Wir  können  auch  die  Lymphendothelien, 
so  sehr  wir  ihre  Vorliebe  für  sekundäre  Pigmentation  zugeben,  als 
primäre  Pigmentbilder  nicht  anerkennen,  denn  eine  solche  Leistung  ist 
bisher  unbewiesen  und  ist  nach  den  Beobachtungen  an  embryonalem 
Material  als  nicht  vorhanden  zu  betrachten. 

Das  Studium  der  normalen  Pigmentierungsvorgänge,  besonders  solcher 
an  fötalen  Geweben,  halten  wir,  im  Gegensatz  zu  Ribbekt,  für  durchaus 
nötig  zur  Beurteilung  der  pathologischen  Pigmentierungen  besonders  der 
in  den  Melanomen,  da  in  allen  pathologischen  Vorgängen  die  Ver- 
hältnisse sich  schon  komplizierter  gestalten.  Ehrmann  hat  in  eingehender 
Weise  die  Pigmentanomalien  ätiologisch  und  histologisch  bearbeitet; 
wir  schließen  uns  seinen  Ausführungen  mit  der  sehr  wesentlichen  Ein- 
schränkung an,  daß  dort,  wo  er  vom  Auftreten  oder  Fehlen  von 
mesodermalen  Melanoblasten  spricht,  wir  eine  spezifische  Funktion  der 
vorhandenen  pigmentfähigen  Epithelien,  vornehmlich  der 
Keimschicht,  an  die  Stelle  setzen.  Wir  wollen  unter  dieser 
Definition  auch  den  Namen  Melanoblasten  annehmen,  insofern,  wie 
eben  ausgeführt,  im  Anfang  und  bei  jeder  stärkeren  Pigmeutierung,  vor 
allem  in  der  fötalen  Periode,  immer  einzelne  Zellen  besonders  frühzeitig 
und  energisch  in  Funktion  treten,  bis  die  Leistung  eine  gleichmäßigere 
wird.  Als  Chromatophoren,  welcher  Name  nichts  Aktives  in  be- 
zug  auf  die  Pigmentbildung  in  sich  schließt,  möchten  wir  die  Zellen 
bezeichnen,  die  sekundär  Pigment  aufnehmen,  mögen  sie 
nun  mit  ihrer  Ladung  liegen  bleiben  oder  weiterwandern.  Die  in  Frage 
stehenden  ortsverändernden  pigmentbildenden  Epithelzellen  würden  dann 
als  wandernde  Melanoblasten  zu  bezeichnen  sein.  Wir  werden  nun  sehen, 
wie  die  pathologischen  Pigmentierungen  in  bezug  auf  die  Bildung  des 
Pigments  sich  ganz  ähnlich  vollziehen  wie  die  physiologischen.  Das 
Pathologische  ist  aber  die  Ätiologie  und  der  abnorme  Ablauf  des 
Prozesses. 

Ehe  wir  uns  der  für  uns  wichtigsten  Pigmentanomalie,  dem  Naevus 
pigmentosus,  zuwenden,  möchten  wir  vergleichshalber  kurz  einige  andere 
Formen  allgemeiner  und  lokaler  Hyperpigmentation  streifen. 

Addison  sehe  Krankheit. 

Von  der  Addison'schen  Krankheit,  der  „bronzed-skiu*',  liegen  uns 
Präparate  von  zwei  Fällen  vor,  von  der  Mundschleimhaut,  von  der  besonders 
schöne  Bilder  sich  gewinnen  lassen,  und  von  der  äußeren  Wangenhaut. 
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Die  Pigmentierung  ist  fleckweise  stärker  oder  konfluierend,  in  unpig- 
mentierter  Umgebung,  und  zwar  werden  im  allgemeinen  die  Spitzen  der  eich 
einsenkenden  Epidermiszapfen  stärker  bevorzugt;  hier  finden  sich  öfters  stark 
mit  gelbhräunlichem  Pigment  beladene  Epithelzellen,  und  zwar  in  der  Weise 
beladen,  daß  das  Pigment  in  den  Zellen  im  wesentlichen  nach  der  Hautober- 
Däche  zu  liegt,  nach  der  Coriumseite  zu  erheblich  weniger  und  feiner  wird. 
Eigentliche  Melanoblasten,  wie  sie  Ehrmaxn  abbildet,  fanden  wir  in  der 
Wangenschleimhaut,  wo  frische  Pigmentierung  einsetzte;  sonst  sind  die 
Epithelzellen  mehr  gleichmäßig  beteiligt.  Während  an  der 
Wangeuschleimhaut  feine  Körner  sich  erkennen  ließen,  war  die  Pigmentierung 
im  Protoplasma  der  Oberhautepithelien,  wo  sie  meist  auf  die  unteren  Zell- 
reihen beschränkt  war,  so  fein  und  gleichmäßig,  daß  eine  diffuse  Bräunung 
des  Protoplasmas  zustande  kam.  Des  weiteren  läßt  sich  an  diesen  Präparaten 
feststellen,  daß  die  Grenzen  dieser  feinpigmentierten  Zellen  nach  dem  Corium 
hin  verwaschen  wurden  und  ganz  feinste  Körnchen  oder  diffus  verschwimmende 
Bräunelung  im  angrenzenden  Corium  selbst  auftraten.  Wir  fassen  diese 
Bilder  als  Ausscheidung  von  Pigment  iu  das  Corium  auf;  dort 
wird  es  von  den  Leukocyten  und  Bindegewebszellen  aufgenommen,  gesammelt 
und  zu  oft  groben  rundlichen  Körnern  von  gelbbräunlicher  Farbe  kondensiert. 
Die  sekundäre  Pigmentierung  dieser  als  Chromatophoren  zu  bezeichnenden 
Zellen  ist  stellenweise  intensiv  und  extensiv ;  sie  kann  sich  auf  fast  alle  Zellen 
des  angrenzenden  Cntisbezirks  ausdehnen  und  nahe  bis  an  die  8ubcutis  reichen. 

Wir  können  Ehrmann  bestätigen,  daß  die  lymphendothelialen  und 
die  Bindegewebszellen  gewuchert  und  die  Leukocyten 
vermehrt  sind  als  Ausdruck  einer  Reizung  und  wir  fugen  hinzu, 
daß  Schmorl,  wie  bei  den  Negern,  so  auch  bei  der  Addison'schen 
Krankheit  in  fünf  Fällen  die  zugehörigen  Lymphknoten  grau  bis 
grauschwärzlich  pigmentiert  fand.  Weiter  ist  zu  betonen,  daß  die 
Chromatophoren  sich  nur  dort  beobachten  lassen,  wo  die  Epidermis  be- 
reits pigmentiert  ist,  uud  zwar  je  dunkler  diese,  desto  reichlicher  jene. 
Nach  allem  haben  wir  es  also  auch  hier  mit  einer  Abfuhr  und  nicht 
mit  einer  Zufuhr  von  Melanin  zu  tun.  Welcher  Art  der  Zusammenhang 
zwischen  Hautpigmentierung  und  Nebennierenerkrankung  ist,  darauf 
wagen  wir  nicht  einzugehen,  wir  verweisen  auf  die  einschlägigen  Arbeiten 
und  Artikel  (Chantemesse  u.  Podwyssotsky,  Ehrmann,  und  die  Referate 
in  Scbmidt's  Jahrb.). 

Hautpigmentierung  um  alte  Geschwüre. 

a)  Sodann  untersuchten  wir  die  stark  braunpigmentierte  Haut  aus 
der  Umgebung  eines  seit  J ahren  bestehenden  handgroßen  Karcinoms  der 
Kniekehle,  dessen  Ätiologie  narbiger  Grundlage  (alte  Verbrennung)  war. 

Die  Pigmentierung  ist  diffus,  doch  treten  an  ihrem  Rande  hier  und  da 
kleine  rundliche  intensiv  pigmentierte  Flecken  auf,  die  später  in  den  diffusen 
Bezirk  aufgehen.  Die  Epidermis  ist  zu  langen  Zapfen  ausgewachsen,  wie  es 
auf  Grund  chronischer  Reizzustände  (Lupus,  Elephantiasis)  häufig  der  Fall 
ist;  ihre  KeimBchicht  ist  diffus  feinkörnig  pigmentiert  und  zwar  intensiver 

4* 


52 


Wieting  und  Hamdi, 


als  die  normalerweise  Bchon  mäßig  stark  pigmentierte  übrige  Haut  des  Halb- 
arabers. Außer  dieser  diffusen  Pigmentierung  der  Keimschicht  zeigen  auch 
die  höheren  Schichten  meist  schwache  Bräunung;  eigentliche  Melano- 
blasten  sind  sehr  selten.  Auffallend  ist  sofort  die  Abfuhr 
des  Pigments.  In  den  lang  ausgezogenen  Papillen  liegen  oft  dicke 
Klumpen  braunen  körnigen  Pigments  und  von  hier  aus  führt  der  Strom  in 
die  Tiefe  des  Coriums,  bis  an  die  Grenze  zur  Subcutis,  wo  in  mächtigen 
Haufen  das  abgeführte  Pigment  sich  sammelt,  sofern  es  nicht  unterwegs  schon 
zerstört  wird.  Sehr  bezeichnend  ist  die  starke  lymphocytäre  und  bindegewebige 
Reaktion  um  diese  Pigmentmassen,  die  sich  bis  in  die  Basis  der  Papillen 
hinein  erstreckt.  Es  hieße  Gesagtes  wiederholen,  wollten  wir  weiter  darauf 
eingehen.  Anfangs  sind  es  fast  stets  nur  die  Lymphocyten,  die  das  Pigment 
vom  Epithel  abschleppen,  die  bindegewebigen  Elemente  beteiligen  sich  erst 
innerhalb  der  Papillen ;  stets  ist  die  Abfuhr  dort  am  stärksten,  wo  die 
Produktion  am  stärksten  ist,  was  besonders  schön  in  den  isolierten 
Flecken  zu  sehen  ist.  Nahe  am  Karcinom  hört  die  Pigmentproduktion  meist  auf, 
die  Zellen  bereiten  sioh  dort  gewissermaßen  zur  Proliferation  vor;  denn  daß 
Karcinom  wächst  offenkundig  nicht  aus  sichselber,  sondern 
es  nehmen  nach  und  nach  immer  mehr  Epidermiszapfen  teil; 
an  solchen  Stellen  findet  sich  wohl  noch  abgeführtes  Pigment  in  der  Tiefe, 
während  die  zugehörigen  Zapfen  schon  pigmentfrei  geworden  sind.  Offenbar 
geht  bei  diesen  Prozessen  die  Pigmentierung  sehr  langsam  vor  sich,  sowohl 
die  Produktion  wie  die  Abfuhr,  und  es  treten  selbst  von  Zeit  zu  Zeit  Ruhe- 
pausen ein.  Die  Annahme  einer  frühen  Blutung  wäre  ganz  willkürlich,  denn 
die  geschilderten  Vorgänge  sind  ganz  gleichartig,  rings  um  da»  Karcinom. 
Blutgefäße  sind  ziemlich  spärlich  und  es  bestehen  keine  auffallenden  Be- 
ziehungen zwischen  ihnen  und  dem  Pigment.  Die  Eisenreaktion  ist  völlig 
negativ. 

b)  In  gleichem  Sinne  erklärt  sich  die  Pigmentierung  in  einer 
alten  rundlichen  Ulcusnarbe  vom  Unterschenkel  eines  40jährigen 
Türken.  Die  Verhältnisse  sind  dort  durch  eine  alte  Blutung  kompliziert 
und  darum  gerade  interessant: 

Das  diffus  in  die  Gewebsspalten  verteilte  Blutpigment,  das  starke  Eisen- 
reaktion gibt,  reicht  bis  unmittelbar  an  die  Epidermis,  und  deren  Zellen 
selbst  sind  an  solchen  Stellen  mit  einem  feinen  grünblauen  Hauche  überzogen. 
Dennoch  stehen  beide  Pigmentierungen  in  keinem  Zusammenhange,  denn  es 
fehlt  einmal  jede  enge  histologische  Beziehung  einer  Zellabwanderung  resp. 
-Zuwanderung,  Infiltration  und  Reaktion  des  Gewebes,  und  zweitens  besteht 
die  Epidermi8pigmentierung  auch  da,  wo  kein  Blutpigment  mehr  liegt.  Die 
Melaninbildung  ist  auf  die  Epidermis  beschränkt,  die  hier  als  Ausdruck  ihrer 
Genese  glatt  und  dünn,  fast  ohne  Papillenbildung  dem  Corium  aufsitzt.  Daß 
Blutfarbstoff  in  die  Epidermis  diffundieren  kann,  dürfte  nicht  auffallen.  Es 
ist  hier  darauf  aufmerksam  zu  machen,  daß  eine  echte  Epidermispigmentierung 
noch  niemals  nach  kutanen  oder  subkutanen  Blutergüssen  zurückgeblieben  ist. 

Wir  fassen  die  Pigmentbildung  in  solchen  Fällen  als 
den  Ausdruck  eines  chronischen  Reizzustandes  auf,  der, 
je  nach  der  Art  und  der  Angriffsatelle  des  Reizes,  bald 
zu  stärkerer  Produktion  von  Hornmassen,  bald  zur 
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Wucherung  des  Epithels  in  Form  langer  Zapfen,  bald  zur 
Ueberproduktion  von  Pigment  führt.  In  gleichem  Sinne 
ist  die  Pigmentierung  durch  Röntgenstrahlen  und  durch 
Sonnenlicht  zu  deuten  (s.  o.).  Grund  setzte  Kaninchen  nach 
Rasieren  einer  handtellergroßen  Hautstelle  intensiver  Sonnen- 
bestrahlungaua; ferner  untersuchte  er  Kaninchenhaut  nach  Rönt- 
genbestrahlung und  kam  zu  dem  Schlüsse,  „daß  im  vorliegenden 
Falle  eine  Bildung  von  Pigment  durch  von  außen  in  die  Epidermis 
eingedrungen^  Elemente  nicht  stattfindet,  daß  somit  die  Pigmentbildung 
eine  der  Epidermis  als  solcher  innewohnende  Eigenschaft  sein  muß." 
Dasselbe  beweisen  die  Versuche  Meibowskys,  der  die  weiße  unbedeckte 
Haut  eines  Erwachsenen  1 — 2  Stunden  mit  der  Finsenlampe  be- 
strahlte; nach  2  Stunden  war  die  Haut  dunkelbraun  geworden,  im 
Protoplasma  der  Epithelzellen  zeigte  sich  eine  deutliche  braune  Knörnelung, 
während  die  Cutis  völlig  frei  von  pigmentführenden  Zellen  war:  Das 
Pigment  wird  also  durch  den  Reiz  der  chemischen  Strahlen  von  den 
Oberhautzellen  selbst  gebildet,  es  ist  nicht  von  der  Cutis  eingeschleppt 
und  stammt  nicht  aus  dem  Blute. 


Anmerkung:  Borst  hat  jüngst  in  seiner  interessanten  Abhandlung  die 
Hypothese  zn  begründen  gesucht,  daß  die  Grundlage  zu  allen  Geschwülsten 
angeboren  sei.  Manchmal  sei  sie  ererbt,  nämlich  dann,  wenn  die  atypische 
Qualität  der  Zellen  auf  einer  Varietät  des  Keimplasmas  beruhe ;  häufiger  sei 
sie  individuell,  während  der  Entwicklung  erworben.  Aber  nicht  im  Sinne 
der  CoHXHEiM'schen  Lehre  deutet  er  diese  Grundlage,  sondern  er  faßt  sie 
auf  als  eine  durch  die  verschiedensten  exo-  und  endogenen,  größtenteils  völlig 
unübersehbaren  Momente  hervorgerufene  pathologische  Variation  des 
Idioplaßmas  der  betreffenden  Zellen.  Abgesehen  davon,  daß  sich 
wohl  zwischen  dem  extra-  und  intrauterinen  Leben  eine  scharfe  Grenze  für 
die  Entwicklung  der  Zellen  nicht  ziehen  läßt  —  bilden  sich  doch  manche 
Gewebsteile  und  Organe  erst  im  extrauterinen  Leben  —  und  somit  eine 
Variation  des  Zellidioplasmas  auch  extrauterin  erworben  werden  könnte, 
sprechen  gerade  die  Karcinome,  die  sich  als  Folgen  der  Röntgen- 
bestrahlung entwickeln  und  direkt  als  „Röntgenkarcinome"  bezeichnet 
werden,  gegen  das  Angeborensein  der  Anlage.  Diese  Beobachtungen 
sind  durchaus  sicher:  die  Karcinome  enstanden  stets  bei  solchen  Leuten, 
die  sich  andauernd  mit  Röntgenstrahlen  beschäftigten;  man  sollte  doch 
annehmen,  daß  die  Strahlen  diese  Neubildungen  im  Keime  erstickten,  wo 
sie  doch  voll  entwickelte  unter  günstigen  Umständen  zur  Rückbildung  zu 
bringen  imstande  sind.  Wir  müssen  annehmen,  daß  die  Röntgenstrahlen  erst 
das  Zellplasma  zur  Tumorbildung  variieren  und  sehen  nicht  ein,  warum  eine 
solche  Variation  nicht  auch  im  späteren  Leben  vollzogt-n  werden  sollte,  da 
sie  doch  nach  Borst  überhaupt  „erworben-  wird.  Größere  Einheitlichkeit 
in  die  Geschwulstgenese  scheint  uns  dieser  Erklärungsversuch  Borst's  auch 
nicht  zu  bringen. 
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Naevi  pigmentosa 

Wir  wenden  uns  nunmehr  dem  Pigmentnaevi  zu,  von  denen  17  ver- 
schiedensten Alters  und  Sitzes  zur  Untersuchung  gelangten.  Die 
Definition  der  Naevi  überhaupt  ist  unter  den  Pathologen  und 
Dermatologen  nicht  übereinstimmend  und  einheitlich  scharf  gezogen ;  man 
spricht  von  organischen  und  Gewebsnaevi,  von  Lymphangiomen  und  Angi- 
omen, die  man  als  Naevi  vasculosi  bezeichnen  könnte,  von  Talgdrüsen- 
naevi,  die  mit  dem  Adenoma  sebaceum  identisch  seien,  und  so  fort. 
Nicht  einmal  das  Angeborensein  tritt  als  ein  sichtbares  Charakte- 
ristikum immer  hervor,  denn  die  Naevi  tardi  entwickeln  sich  oft  erst 
spät  nach  der  Geburt.  —  Die  Ubergänge  zu  den  verschiedenen  Ge- 
schwulstformen sind  häufig  in  dem  Bau  schon  deutlich  ausgeprägt.  Am 
besten  wäre  es  daher  ganz  von  dem  Wort  Naevus  abzusehen  und  eine 
pathologisch-anatomische  Einteilung  aufzustellen,  wie  z.  ß.  E.  Ziegler  es 
versucht,  der  die  Naevi  als  angeborene  Veränderungen  jedesmal  unter 
die  ihnen  geweblich  nahestehenden  Geschwulstarten  einreiht,  wenn  man 
auch  nicht  mit  der  Ausführung  dieser  Einreihung  ganz  einverstanden 
sein  kann.  Will  man  den  Begriff  Naevus  festhalten,  was  auch  wir  einst- 
weilen tun  wollen,  so  sollte  man  ihn  nur  auf  die  Haut  anwenden,  nicht 
auf  die  inneren  Organe  des  Darmdrüsenblattes  und  des  Gehirns,  wie  es 
öfters  geschieht,  und  wir  können  Unna  dann  folgen,  der  die  Naevi  als 
„hereditär  veranlagte  oder  embryonale  angelegte,  zu  verschiedenen  Zeiten 
des  Lebens  sichtbar  werdende  und  äußerst  langsam  sich  entwickelnde, 
durch  Farbe  oder  Form  der  Oberfläche  auffallende,  unscheinbare  kleine 
Mißbildungen  der  Haut"  definiert.  An  dieser  Mißbildung  der  Haut  können 
sich  alle  Elemente  der  Haut  i.  e.  Epidermis  und  Cutis  beteiligen 
und  es  gibt  keins  ihrer  Elemente,  das  nicht  schon  iu  den  Naevi 
vorherrschend  oder  doch  weit  stärker  als  in  der  Norm  vertreten, 
allein  oder  mit  anderen  kombiniert,  gefunden  wäre.  Zur  näheren 
Orientierung  über  diese  Fragen  sei  auf  die  einschlägigen  Artikel 
von  Max  Joseph  (in  Mrazek's  Handbuch),  von  Jadassohn  (im  Hand- 
buch der  praktischen  Medizin)  und  von  Unna  (im  Orth'schen  Hand- 
buch der  speziellen  pathologischen  Anatomie)  verwiesen.  Wenn  wir 
den  Bau  der  Naevi,  die  z.  B.  aus  Talgdrüsen  oder  aus  Blut-  oder 
Lymphgefäßen  hervorgegangen  sind,  betrachten,  so  müssen  wir  gestehen, 
daß  wir  uns  die  Naevi,  die  aus  mesodermalen  Chromatophoren  hervorgehen 
sollen,  doch  etwas  anders  gebaut  vorstellen  würden,  als  es  die  Pigment- 
naevi  sind.    Doch  kommen  wir  zu  uuseren  Befunden  : 

a)  Cornealnae vu  s. 

Ein  kaum  stecknadelkopfgroßer  nicbt  erhabener  Pigmentfleck  der  Cornea, 
dtwa  1  rara  von  ihrem  Rande  entfernt,  aber  ganz  in  ihr  gelegen,  bietet  die 
eenkbar  einfachsten  Verhältnisse ;  die  nach  der  freien  Oberfläche  ganz  glatte 
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Epithelschicht  zeigt  an  der  umschriebenen  Stelle  eine  deutliche  Ver- 
größerung und  Schwellung  der  Epithelzellreihen  die  eine 
leichte  Vorbuchtung  nach  dem  Cornealstroma  bedingt.  Diese  Zellveränderung 
ist  durch  eine  Pigmentierung  hervorgerufen,  die  sich  im  wesentlichen  auf  die 
drei  unteren  Zellreihen  beschränkt.  Das  braungelbliche  Pigment  sitzt  in 
Gestalt  feinerer  oder  gröberer  Körner  den  großen  hellen  Zellkernen  der 
peripheren  Zellreihen  kappenförmig  nach  der  freien  Seite  zu  auf.  In  den 
mehr  cylindrischen  Basalzellen  erfüllt  es  die  ganze  Zelle,  ohne  aber  den 
Kern  ganz  zu  verdecken ;  in  einer  dieser  pigmentierten  Basal- 
zellen ist  eine  Kernteilung  im  Stadium  des  Monasters  zu  sehen. 
Die  Pigmentierung  ist  am  intensivsten  im  Zentrum  des  scheibenförmigen  Be- 
zirks, nach  dem  Rande  zu  nimmt  sie  allmählich  ab;  fremde  Elemente  liegen 
nicht  zwischen  diesen  Zellreihen.  Vom  Zentrum,  also  der  Stelle  der 
dunkelsten  Färbung,  zieht  sich  im  Bogen  nach  der  Sklera  in  die  Tiefe  ein 
Band  vermehrter  Zellbildung,  das  aus  Leukocyten,  vor  allem  aber 
aus  gewucherten  Lyrapbendothelien  besteht;  letztere  ist  wohl  als  Lymph- 
spaltenbildung  im  direkten  Anschluß  an  die  Hornhautzellen  entstanden  zu 
denken.  Eine  unregelmäßigere  Vermehrung  der  gleichen  Elemente  geht  von 
der  Conjunctiva  direkt  unterhalb  des  Epithels  vor  sich.  Von  diesen  Zellen 
treten  mehrfach  Leukocyten,  selten  auch  wandernde  Bindegewebszellen  an  die 
Unterfläche  der  pigmentierten  Scheibe  heran ;  eine  Pigmentbeladung  dieser 
Zellen  ist  nicht  sicher  zu  konstatieren,  auch  findet  sich  in  den  gewucherten 
Lymphendothelien  ganz  nahe  dem  Epithel  kein  Pigment,  wohl  aber  in  den 
Zellen  der  tieferen  Zell  bändchen ;  vor  allem  aber  findet  sich  Pigment  abseits 
nach  dem  Corneallimbus  zu  und  in  der  Tiefe  hinter  dem  Pigmentfleck,  fast 
die  ganze  Dicke  der  Cornea  durchsehend.  Das  Pigment  liegt  oft  in  sonst 
unveränderten  Hornhautzellen  zu  beiden  Seiten  des  flachen  kleinen  Kernes 
lang  ausgezogen,  aber  der  Zellleib  ist  ausgedehnter  und  der  Pigmentgehalt 
gestaltet  ihn  zu  einer  breiteren  unregelmäßigen  Figur;  ob  Pigment  auch  frei 
zwischen  den  Hornhautlamellen  liegt,  ist  sehr  schwer  zu  entscheiden;  wir 
halten  nicht  dafür. 

Es  ist  nach  alledem  ganz  klar,  daß  hier  eioe  Abfuhr  von  Pigment 
aus  dem  Epithelfleck  stattgefunden  hat  und  noch  stattfindet,  langsam, 
aber  stetig,  daß  das  abgeführte  Pigment  nach  der  Tiefe  zu  weiter- 
gegeben wird,  zum  Teil  recht  lange  im  Hornhautgewebe  liegen  bleibt, 
vielleicht  auch  an  Ort  und  Stelle  zerlegt  wird  und  verschwindet.  Die 
Epithelz  eilen  sind  die  Melan  ob  lasten,  die  bindegewebigen 
Elemente  die  Chrom atophoren,  in  unserem  Sinne. 

Wir  können  diese  Pigmentmäler  der  Hornhaut  den  Lentigenes 
gleichsetzen,  die  auch  nichts  weiter  sind  als  kleinste  Pigmentnaevi.  v.  HirPEL 
erwähnt  eine  von  Kkukenbehg  beschriebene  angeborene  Melanose,  der 
tiefsten  Schichten  der  Hornhautmitte  und  meint,  daß  es  sich  da  um 
Einschleppung  von  Pigment  aus  anderen  Teilen  des  Auges  handle. 
Uns  ist  wahrscheinlicher,  daß  es  sich  da  um  Hornhautnaevus  gehandelt 
habe,  bei  dem  vielleicht  die  Pigmentbildung  im  Epithel  aufgehört  hat 
oder  minimal  geworden  ist,  während  das  Pigment  unterhalb  liegen  bleibt, 
wie  ja  solches  auch  bei  Hautnaevis  vorkommt. 
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b)  Einfache  pigmentierte  Hautnaevi. 

Gleich  einfache  Verhältnisse  bieten  manche  flache  kleine  Hautnaevi, 
namentlich  bei  kleinen  Kindern  oder  bei  kleinen  Naevi  frischen  Datums 
bei  Erwachsenen;  eine  mehr  oder  weniger  starke  Wucherung  der 
Epidermiszellen  an  der  mißbildeten  Stelle,  eine  mehr  oder  weniger 
starke  Pigmentbildung  in  den  JRetezellen,  bisweileu  begleitet  vom  Auf- 
treten einzelner  besonders  stark  pigmentierter  Melanoblasten ,  und  ein 
mehr  oder  weniger  starkes  Abwandern  pigmentbeladener  bindegewebiger 
Elemente.  Es  fallt  uns  hier  die  große  Ähnlichkeit  dieser  einfachen 
Pigmentmäler  mit  der  Negerhaut  auf.  Da  unsere  Naevi  der  Natur  des 
Materials  entsprechend  zum  großen  Teile  von  schon  normalerweise 
leicht  pigmentierten  Häuten  stammt,  tritt  diese  Ähnlichkeit  besonders 
scharf  hervor:  es  ist  eigentlich  nur  eine  quantitative  Steigerung  in  den 
Pigmentflecken  nachzuweisen;  von  den  Naevi  tiefpigmentierter 
Neger  ist  der  Unterschied  der  normalen  allgemeinen  von 
der  pathologischen  lokalen  Pigmentierung  nur  in  der 
größeren  Dicke  der  an  der  Pigmentation  beteiligten 
Epithelschicht  und  ihrer  Unregelmäßigkeit  und  der  meist 
stärkeren  Abfuhr  resp.  Ablagerung  im  Corium  zu  sehen. 
Wir  verzichten  darauf  Einzelbeschreibungen  unserer  Beobachtungen  zu 
geben,  möchten  aber  folgende  Punkte  hervorheben :  In  gleicher  Weise 
wie  bei  der  Negerhaut  entwickelt  sich  bei  den  einfachen  Pigment- 
naevi  stets  eine  Zellvermehrung  an  den  Lymphbahnen, 
sowohl  den  isolierten  als  den  die  Blutgefäße  begleitenden;  die  ge- 
wucherten oft  breiten  Zellstränge  oder  -Schläuche  bilden  vielfach  weite 
Netze  von  girlandenförmig  von  Papille  zu  Papille  sich  schlagenden 
Bändern,  die  unmittelbar  au  die  Keimschicht  herantreten.  Bei  stark 
pigmentierten  Negerhäuten  können  in  der  ganzen  Cutis  die  binde- 
gewebigen Elemente,  meist  in  Reihenform,  oft  auch  unregelmäßig  an- 
geordnet, vermehrt  sein;  das  fiel  uns  besonders  an  der  schwarz- 
pigmentierten Haut  der  großen  Labien  auf.  Mit  den  Lymphgefäßzellen 
sind  meistens  auch  die  Lymphocyten  an  Zahl  vermehrt.  Daß  längs 
dieser  Lymphbahneu  die  Abfuhr  des  Pigments  sich  vollzieht  und  oft 
große  Lager  von  abgeführtem  Pigment  sieht  anhäufen,  wurde  bei  der  Be- 
schreibung der  Negerhaut  ausgeführt;  das  gleiche  vollzieht  sieht  in 
gleicher  Weise  bei  den  Pigmentnaevi. 

Bohst  gibt  für  ihren  histologischen  Aufbau  folgenden  Entwurf:  „Es 
handelt  eich  bei  ihnen  zunächst  um  eine  angeborene  pathologische  Ausge- 
staltung eines  umschriebenen  Hautbezirkes,  bei  welcher  es  vor  allem  zu  einer 
abnorm  hochgradigen  Pigmentablagerung  im  Bereich  von  Zellen  der  Epidermis 
und  des  direkt  anstoßenden  subepithelialen  Bindegewebes  kommt.  Dabei  ist 
es  wahrscheinlich,  daß  die  pigmenttragenden  Zellen  im  Corium  selbst  saft- 
leitende Elemente,  vielleicht  eine  besonders  differenzierte  endotheliale  Zellart 
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darstellen  und  somit  mit  dem  System  der  Saftepalten  und  weiter  der  Lymph- 
gefäße in  Zusammenhang  stehen.  Die  gesteigerte  Pigmentbildung  erzeugt  im 
Verlaufe  der  Resorptionsvorgänge  des  vielfach  durch  Zerfall  der  Pigment- 
zellen frei  werdenden  Farbstoffes  in  die  Lymphgefäße,  einen  proliferativen 
Hei/zustand  im  Bereich  des  lymphatischen  Systems,  der  an  der  Grenze  einer 
geschwulstmäßigen  Leistung  steht." 

Während  wir  uns  der  histologischen  Feststelluog  der  Lymphgefäß- 
wucherung anschließen,  müssen  wir  der  Deutung  derselben  widersprechen. 
Zunächst  ist  diese  Zellwuchening,  die  auch  Ribbekt  besonders  betont, 
nichts  für  die  einfachen  Naevi  pigmentosi  Charakteristisches,  sie  findet 
sich  auch  bei  der  physiologischen  Pigmentierung  der  Neger  und  da  oft 
stärker  als  z.  B.  an  blassen  Naevi  von  weißen.  Diese  Zellwuchening 
ist  abhängig  von  dem  jeweiligen  Grade  der  epithelialen  Pigmentation 
und  der  Lebhaftigkeit  der  Pigmentabfuhr.  Sie  ist  also  zunächst 
eine  Reaktion  des  Lymphapparates  auf  die  epitheliale 
Pigmentbildung.  So  können  wir  Negerhäute  oder  Naevi  finden, 
in  denen  trotz  starker  Pigmentierung  des  Epithels  die  Lymphzell- 
wucherung gering  ist;  sie  kann  auch  gering  sein,  trotzdem  sich  im 
Corium  reichliches  Pigment  in  großen  Schollen  frei  oder  in  Zellen  ab- 
gelagert rindet;  sie  kann  andrerseits  stärker  seiu  trotz  geringer  Pigment- 
anhäufung in  den  Epitbelzellen.  Auf  diese  Weise  kommen  die  ver- 
schiedensten Bilder  bei  den  Pigmentnaevi  zustande,  die  sich  aber  alle 
aus  dem  jeweiligen  Zustande  des  Naevi  ableiten  lassen.  Gerade  die 
einfachen  Pigmentnaevi  geben  unseres  Erachtens  häutig  die  trefflichsten 
Bilder  dafür,  daß  die  Pigmentbildung  lediglich  in  der  Epithelschicht 
sich  vollzieht  und  daß  die  im  Corium  liegenden  Zellen  lediglich  sekundär 
beladenen  Lymphocyten  und  Lymphendothelieu  resp.  -perithelien  sind; 
wir  verweisen  auch  hier  auf  die  Beschreibung  der  Negerhaut.  Wir 
könuen  in  den  einfachen  Pigmentnaevi  danach  zunächst 
nur  eine  lokale  Alteration  der  Epithelfunktion  im  Sinne 
einer  Überpigmentierung  sehen,  diese  betrifft  die  Zellen  der 
Keimschicht,  denen  auch  bei  physiologischer  Pigmentierung  diese  Funk- 
tion normalerweise  zukommt;  wir  können  diese  Funktionsalteration 
vergleichen  mit  der  lokalen  abnormen  Hornbildung,  welche  Funktion 
normalerweise  den  oberflächlichen  Epidermiszellreihen  zukommt  oder  der 
abnormen  Haarbildung,  die  zur  Bildung  der  Naevi  pilosi  führt.  Den 
Epithelzelleu  fallen  eben,  wenngleich  sie  alle  aus  einer  Matrix  hervorgehen, 
je  nach  ihrer  Differenzierung  verschiedene  Funktionen:  Schweißbildung, 
Talgbildung,  Pigmentbildung,  Hornbildung  usw.  zu ;  es  ist  auch  bekannt,  daß 
die  höher  differenzierte  leicht  für  die  niedriger  differenzierte  Form  ein- 
treten kann,  wie  wir  z.  B.  aus  der  Epithelisierung  granulierender 
Flächen  aus  den  Schweißdrüsengängen  wissen,  wobei  es  sich  um  Wieder- 
herstellung der  einfachsten  Funktion  des  Deckepithels  handelt. 
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Noch  auf  einen  Befund  möchten  wir  aufmerksam  machen,  der  schon 
bei  den  einfachsten  Pigmentnaevis  gemacht  werden  kann,  das  ist  das 
häufige  Vorkommen  zahlreicher,  dicker,  markhaltiger 
Nerve  nfasern  in  der  Cutis,  unterhalb  der  Pigmen tnae vi, 
es  fallt  dies  gegenüber  der  Norm  entschieden  auf,  auch  am  komplizierten 
Naevus.  Wie  weit  die  Anomalie  der  Pigmentbildung  mit  dem  Auftreten 
dieser  Nervenfasern  zusammenhängt,  vermögen  wir  nicht  zu  entscheiden, 
da  unser  Material  nicht  für  dergleichen  spezielle  Untersuchungen  fixiert 
und  verarbeitet  war.  Doch  könnten  wir  uns  solche  Beziehungen  wohl 
vorstellen;  hält  doch  Soldan  die  Naevi  für  Neurofibrome.  Wir  haben 
einen  komplizierten  Naevus  mit  reichlicher  Zellwucherung  in  dem  Corium 
untersucht,  in  dem  es  uns  wahrscheinlich  war,  daß  ein  Teil  der  ge- 
wucherten Zellen  aus  neuroepitbelialen  Elementen  hervorging,  vielleicht 
aus  gewucherten  Tastkörperchen  oder  anderen  Nervenendzellen,  doch  ist 
darüber  schwer  Sicheres  zu  sagen. 

c)  Komplizierte  Naevi  pigmentosi. 

Wenn  wir  nun  im  obigen  die  Wucherung  der  Lymphendothelien 
auf  den  physiologischen  Reiz  der  Pigmentabfuhr  zurückgeführt  haben, 
so  wollen  wir  damit  nicht  sagen,  daß  in  den  Naevi  nicht  auch  patho- 
logische Wucherungen  der  Lymphendothelien  gefunden  werden.  Damit 
kommen  wir  schon  auf  die  komplizierten  Naevi,  in  denen  es  sich  um 
tiefere  Alterationen  der  Hautelemente,  von  Epidermis  und  Cutis,  handelt. 
Ziegler  faßt  mit  Unrecht  alle  diese  Dinge  —  Pigmentmäler,  Lentigines, 
Sommersprossen  und  Fleischwarzen  —  als  hypertrophische  Lymph- 
angiome zusammen,  während  er  die  Naevi  vasculosi.  die  cystösen  und 
caveruösen  Lymphangiome  abgliedert  und  die  kongenitalen  Talg-  und 
Schweißdrüsenadenome,  die  Leiomyome  und  Neurome  bei  den  be- 
treffenden Tumorenarte  nabhandelt.  Diese  Einteilung  läßt  sich  hinsicht- 
lich der  Pigmentnaevi ,  die  eben  in  ihrer  ursprünglichen  Form  eine 
Epidermisanomalie  darstellen,  nicht  aufrecht  halten. 

Der  wesentlichste  Stroitpunkt  ist  bei  diesen  Naevi  die  Natur  der 
sog.  Naevus zellen  stets  gewesen  und  ist  es  noch  heute;  wir  ver- 
weisen die8erhalb  auf  die  übersichtlichen  Darlegungen  bei  Borst,  Unna, 
M.  Joseph,  Saemisch,  Larrass,  Abesser  u.  A.  Wir  sind  zu  der  An- 
sicht gekommen,  daß  unter  dem  Namen  Naevuszellen  nicht  ein- 
heitliche Dinge  beschrieben  sind,  nicht  immer  dasselbe  ge- 
meint ist  oder  sagen  wir,  daß  das,  was  unter  Naevuszellen  beschrieben 
ist,  verschiedene  Provenienz  bat.  Durch  morphologische  Differenzierung 
läßt  sich  da  nicht  zu  einem  bestimmten  Urteil  gelangen,  da  mesodermale 
Abkömmlinge  ganz  epitheliale  Formen  annehmen  und  epitheliale  Elemente, 
ganz  wie  bindegewebige  aussehen  können ;  (s.  n.).  Morphologisch  lassen 
sich  Karcinome.  Endotheliome  und  Sarkome  nicht  immer  scharf  unter- 
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scheiden.  Dies  anzuerkennen  ist  für  die  Beurteilung  der  Geschwulst- 
bildungen sehr  wichtig. 

Wir  haben  bei  vielen  Naevi  unzweifelhaft  die  physiologische  Ver- 
mehrung der  Lymphendothelien  zu  pathologischen  Bildungen  gesteigert, 
wie  wir  sie  nicht  mehr  an  normalen  Negerhäuteu  finden,  oder,  besser 
gesagt,  außer  der  physiologischen  findet  sich  auch  eine 
pathologische  Lymphendothelzellenwucherung.  Wenn  diese 
letztere  vorhanden  ist,  so  ist  ihre  Anlage  auch  schon  im  Keim,  in  dem 
mißbildeten  Cutisbezirk,  aus  dem  sie  hervorgeht,  alteriert.  Es  kommt, 
abgesehen  von  cystösen  oder  cavernösen  Erweiterungen  und  Neubildungen 
zur  Bildung  mehr  oder  weniger  solider  Stränge  oder  Herde,  in  denen 
die  Zellen  zu  großen ,  rundligen  epithelialen  Elementen  anwachsen, 
manche  der  sog.  Naevuszellherde  mögen  auf  diese  Weise  entstehen. 
Ebenso  unzweifelhaft  aber  haben  wir  mit  anderem  eine  Entstehung 
morphologisch  ganz  ähnlicher  Herde  aus  dem  Epithel  nachweisen  können: 
Häufig  sind  bei  noch  glatter  Oberfläche  in  solchen  komplizierten  Naevi 
die  Epithelzapfen  weit  in  die  Tiefe  getrieben,  lang  und  schmal  aus- 
gezogen und  gehen  an  ihren  Enden  oder  in  seitlichen  Sprossen  direkt 
in  die  Naevuszellhaufen  über.  Das  sind  keine  Bilder,  die  durch  sekundäres 
Einwachsen  lymphendothelialer  Naevuszellen  in  die  Epithelzapfen  ent- 
standen sind,  was  auseinander  zu  halten  ja  häufig  recht  schwierig,  oft 
unmöglich  ist.  Der  Zusammenhang  mit  dem  Epithel  ist  besonders  in 
jungen  Naevi  und  besonders  im  Zentrum  (an  Senkrechtschnitten)  zu  sehen ; 
in  andern  Fällen  finden  wir  dicht  am  Epithel  abgeschnürte  oder  „ab- 
getropfte" pigmentierte  Epithezellhaufen  und  zwar  auch  ohne  daß  daneben 
eine  andere  als  physiologische  Lymphzellenwucherung  festzustellen  wäre. 
Wir  schließen  uns  mit  dieser  Annahme  der  doppel-  oder 
mehrartigen  Entstehung  der  sog.  Naevuszellen  u.  a. 
M.  Joseph  an,  können  diesen  also  ebensowenig  wie  den  Naevus  selber 
eine  einheitliche  Entstehung  zuerkennen.  Ja,  es  will  uns  scheinen,  daß 
diese  Scheidung  gar  nicht  einmal  immer  so  scharf  zu  machen  ist;  wenn 
wir  den  ersten  Anstoß  zur  Naevusbildung  in  ganz  früher  Zeit  verlegen 
und  eine  Störung  in  der  Differenzierung  der  verschiedenen  Keimblätter 
annehmen,  so  ist  doch  wohl  möglich,  daß  an  dieser  Stelle,  ehe  die 
Keimzellen  sich  differenziert  haben,  ein  minimaler  Zellkomplex  vielleicht 
nur  eine  Zelle  oder  ein  späterer  Abkömmling  einer  irgendwie  ge- 
schädigten Zelle  auf  dem  embryonalen  Entwicklungsstadium  stehen  bleibe 
und  den  Ausgangspunkt  für  die  spätere  Mißbildung  der  Haut  ab- 
gebe ;  aus  ihr  würden  sich  dann  solch  undifferenzierte  Zellen,  die  sowohl 
zum  Ektoderm  wie  zum  Mesoderm  in  Beziehung  treten,  ergeben.  Doch 
wir  bedürfen  dieser  Entstehungsweise  nicht  unbedingt.  Es  ist  durch 
viele  Beobachtungen  und  unseren  eigenen  Präparaten  uu9  sicher,  daß 
beim  Wachsen  der  Naevi  auch  im  späteren  Leben  solche  Epithel- 
tropfungen stattfinden. 
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Wir  werden  in  dieser  Annahme  noch  bestärkt  durch  das  Ver- 
halten der  Pigmentbildung  in  mit  Naevuszellen  begabten 
P  igmentnaevis,  zu  denen  wir  somit  zurückkehren  wollen. 

Häufig  sind  die  Naevuszellen  alle  pigmentfrei,  häufig,  sind  sie  stark  pig- 
mentiert bei  mangelndem  oder  doch  fast  mangelndem  Pigmentgehalt  des 
Deckepithels;  häufig  aber  sind  beide  Teile,  Epithel  nnd  Naevuszellen,  pig- 
mentiert. Wir  sehen  auch  hierin  wieder  einen  "Wechsel  des  Wachstums- 
Stadiums  und  einen  entwicklungsgeschichtlich  düferenten  Aufbau  der  Xaevus- 
elemente  ausgeprägt.  Die  pigmentierten  Naevi  mit  stark  gewucherten 
Papillen  und  Epitheldecken  sind  zum  Studium  wenig  geeignet,  da  die  morpho- 
logische Struktur  zu  kompliziert  wird ;  aui  geeignetsten  sind  die  flachen  oder 
wenig  erhabenen  Naevi  mit  glatter  Oberfläche.  Besonders  instruktiv  war  uns 
ein  solcher,  in  dem  die  Pigmentierung  zum  größten  Teil  von  der 
Epidermis,  zum  Teil  aber  auch  von  den  Naevuszellen  ge- 
leistet wurde  und  zwar  nur  von  den  dem  Epithel  zugewandten  obersten 
Schichten.  Zwischen  beiden  ist  ein  bald  breiterer,  bald  schmalerer,  bald, 
wenn  die  Zapfen  tiefer  drangen,  ganz  aufgehobener  Saum  von  Bindegewebe, 
und  in  diesem  Bindegewebe  hegen  vereinzelte  kleine  rundliche  oder  strang- 
förmig  geordnete  Zellgruppen:  abgetropfte  pigmentführende  Epidermiszellen. 
Morphologisch  gleichen  sich  diese  drei  Zellkomplexe  vollkommen ;  es  ist  aber 
von  größter  Bedeutung,  daß  sie  sich  auch  in  bezug  auf  die  Pigmen- 
tierung ganz  gleich  verhalten ;  das  Pigment  tritt  in  ihnen  wie  bei  der  normalen 
Pigmentierung  in  Form  feiner  gelbbräunlicher  Körnchen  im  Protoplasma  auf, 
hier  und  da  sind  besonders  stark  pigmentierte  Melanoblasten  vorhanden,  die 
allerdings  meist  nur  in  Gestalt  normaler  stark  pigmentierter  Epidermiszellen 
ohne  Ausläufer  auftreten;  bisweilen  ist  das  Zellprotoplasma  nur  mit  einem 
feinen  braunen  Hauche  bedeckt.  Bemerkenswert  ist  die  Unregelmäßigkeit  in 
der  Pigmentverteilung  innerhalb  der  Zellen ;  es  hegen  auch  in  der  Keim- 
Bchicht  die  Pigmentkappen  nicht  regelmäßig  peripher  vom  Kern,  wie  in  der 
Norm,  sondern  es  kann  die  Lagerung  eine  ganz  regellose,  bald  peripher,  bald 
zentral  gerichtet,  sein  und  ebenso  ist  es  in  den  Naevuszellen.  Das  Auftreten 
von  Riesenzellen  besonders  am  Rande  der  Naevi,  sei  kurz  erwähnt. 

In  gleicherweise  geht  die  Abfuhr  des  Pigments  in  das  Binde- 
gewebe vor  sich,  vornehmlich  in  das  subepitheliale,  weniger  reichlich  in 
das  die  Naevuszellgruppen  um-  und  durchfechtende ;  so  finden  wir  dort  über- 
all Zellen  wieder,  die  als  Chromatophorcn  das  Pigment  aufnehmen  und  ab- 
führen, selbst  aber  keine  Pigmentbildner  sind.  Stellenweise  kommt  es  zu 
stärkeren  Farbstoffanhäufungen  im  subepithelialen  Gewebe  und  im  peripheren 
Naevuszellgebiet  sind  Anhäufung,  Zerfall  und  Zellnekrose  nicht«  Seltenes, 
während  die  tiefen  Schichten  überall  frei  sind.  Nur  in  den  oft  tief  ein- 
dringenden Epithclzapfeu  ist  eine  Pigmentbildung  vorhanden.  —  Auffallend 
ist,  daß  die  Epidermisschicht  an  der  Stelle  des  Naevus  verschmälert  ist  und 
zwar  besonders  dünn  und  wenig  pigmentreich  dort,  wo  die  darunter  liegenden 
Naevuszellen  eine  reiche  Pigmentation  zeigen:  es  ist  als  ob  eine  Zerklüftung 
und  Teilung  der  pigmentbildenden  Schicht  in  Naevuszellen ,  abgetropfte 
Epithelien  und  zusammenhängende  Epidermisschicht  stattgefunden  habe.  Trotz 
ihrer  Pigmentlosigkeit  bestehen  auch  die  tiefen  Naevuszellen  aus  Epithel- 
abkömmlingen und  zwar  gehen  sie  direkt  hervor  aus  den  tief  dringenden  und 
in  der  Tiefe  auch  pigmeutlusen  Epithelzapfeu,  die  aber  nicht  ausgebildeten 
Drüsenanlagen  entsprechen.  Diese  tiefen  Naevuszelleu,  die  reichlich  mit 
endothelialen  Abkömmlingen  durchmischt  sind,  könnten  wohl  weniger  diffe- 
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renzierte  epitheliale  Keimlinge  sein ,  vielleicht  ans  Drüsen»  oder  Nerven- 
körperchenanlsgen  hervorgegaugen.  Auffallend  war  gerade  an  diesen  Präpa- 
raten der  reiche  Gehalt  an  Nervenfasern  mitten  zwischen  den  Naevuszellen. 
Das  Verhalten  der  Pigmentbildung  in  den  obersten  Schichten  der  Naevus- 
zellen ist  für  uns  ein  Beweis  mehr  für  die  epitheliale  Abkunft  derselben. 

Solch  intime  Beziehungen  zwischen  Epidermis-  und  Naevuszellen 
haben  wir  nur  in  diesem  einen  Falle,  einen  19jährigen  Jüngling  be- 
treffend, nachweisen  können;  wir  verweisen  auf  ähnliche,  in  der  Lite- 
ratur niedergelegte  Befunde.  Eine  Anzahl  papillärer  Pigmentnaevi,  teils 
mit,  teils  ohne  Naevuszellen,  boten  weniger  klare  Verhältnisse ;  bei  einem 
derselben  standen  die  „Naevuszellen"  sicher  in  engster  Beziehung  zum 
Lymphapparat,  zeigten  aber  auch  keine  Spur  von  Pigmentierung  und 
Zellabtropfung ;  ebenso  fehlte  die  Vermehrung  von  Nervenfasern. 

Ribbert  faßt  die  Naevuszellen  als  undifferenzierte  Vorstufen  seiner 
Ohromatophoren  auf;  dem  stimmen  wir  insoweit  zu,  als  ja  auch  wir  den 
Naevuszellen  Pigmentbüdungsfähigkeit  zuerkennen.  Wir  können  aber 
seine  apodiktische  Ablehnung  entgegengesetzter  Anschauungen  von  der 
epithelialen  Natur  der  Naevuszellen  nicht  verstehen  und  müssen  unserer- 
seits seiner  Ansicht  entschieden  widersprechen,  daß  die  Vorgänge  der 
normalen  Epithelpigmentierung  —  deren  primäre  Existenz  er  übrigens 
zugibt  —  mit  den  Melanomen  keinen  direkten  Zusammenhang  haben  und 
darum  bei  dieser  Frage  ganz  außer  acht  gelassen  werden  könnten. 
Nach  unserer  Ansicht  läßt  sich  die  ganze  Melanomfrage 
nur  lösen  auf  Grun'dlage  der  normalen  Pigmentierung, 
d.  h.  der  epithelialen  und  mesodermalen  Abkunft  der 
Melanoblastom  Ribbert's  Ohromatophoren  sollen  übrigens  wandern 
können,  die  EHBMANN'schen  Melanoblasten  nicht. 

Wir  sind  also  durch  nähere  Untersuchungen  der 
normalen  und  der  pathologischen  Pigmentierung  dahin 
gedrängt,  nur  eine  epitheliale  Pigmentbildung  anzuer- 
kennen.   Ziehen  wir  daraus  die  Anwendung  auf  die  Tumoren. 

Es  erschien  zunächst  von  Interesse,  zu  erfahren,  ob  vielleicht  die 
Negerhaut  oder  überhaupt  die  Haut  der  physiologisch  mit  stärkerer 
Pigmentbildung  begabten  Orientalen  auch  mehr  zu  melanotischen  Tumoren 
neige.  Unter  8000  stationär  behandelten  chirurgischen  Kranken  fanden 
sich  390  Karcinome  und  125  Sarkome,  darunter  nur  drei  melanotische 
Tumoren;  anter  12000  poliklinisch  behandelten  chirurgischen  Kranken 
fand  sich  kein  melanotischer  Tumor.  Von  diesen  drei  melanotischen 
Tumoren  gingen  zwei  von  der  Fußsohle,  einer  von  der  Gallenblase  aus 
(a.  u.).  Dazu  kommt  unter  weiteren  10000  inneren  Kranken  ein  Melano- 
karcinom,  von  einem  vor  2  Jahren  exstirpierten  Wangentumor  ausgehend ; 
und  unter  mehr  als  2000  Augenkranken  zwei  Melanokarcinome  des  Aug- 
apfels, davon  das  eine  aus  der  Conjunctiva  bulbi,  das  andere  vom  Corpus 
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ciliare  ausgehend.  Keiner  von  diesen  sechs  melanotiscben  Tumoren  be- 
traf ein  besonders  stark  pigmentiertes  Individuum.  Wir  glauben  danach 
sagen  zu  dürfen,  daß  die  dunkelfarbigen  Kassen  nicht  auf- 
fallend  mehr  zu  melanotischen  Tumor en  (auch  gutartigen) 
neigen  als  die  hellfarbigen,  wenn  wir  auch  meinen,  daß  Naevi 
doch  bei  den  Orientalen  häufiger  sind  als  z.  B.  bei  den  hellfarbigen 
Germanen.  Bei  Negern  scheinen  uns  Naevi  recht  häufig  und  zahlreich 
zu  sein.   Leider  fehlen  uns  Vergleichszahlen  zu  obigen  Daten. 

Der  Umstand,  daß  die  dunkelfarbigen  Völker  nicht  häufiger  an 
melanotischen  Geschwülsten  erkranken,  kann  weder  in  diesem  noch  in 
jenem  Sinne  für  die  Pigment-  und  die  Tumorbildung  verwertet  werden. 
Es  ist  daraus  zu  entnehmen,  daß  die  Karcinome,  die  aus  dunkelfarbiger 
Haut  hervorgehen,  in  der  Regel  nicht  die  Fähigkeit  resp.  die  Eigen- 
schaft, Pigment  zu  bilden,  beibehalten,  die  doch  den  Retezellen  zu- 
kommt. Das  steht  im  Einklang  mit  den  sonstigen  Erfahrungen  über 
Karcinome,  daß  sie  meistens  die  spezifische  Funktion  ihrer  Ursprungs- 
zellen einbüßen,  sie  nur  im  Ausnahmefalle  beibehalten  und  zwar  um  so 
leichter,  je  niedriger  diese  Funktion-}  ist  (Hornbildung,  Schleimabsonde- 
rung usw.). 


Tumoren  aus  Pigmentnaevi  entstanden. 

Von  den  gewöhnlichen  Naevi  gehen  häufig  anerkanntermaßen  Kar- 
cinome und  Sarkome  hervor :  Renoul  berichtet  z.  B.  über  34  Fälle  von 
nicht  melanotischen  Epitheliomen  aus  Naevi  entwickelt ;  Volkmann  über 
11  von  im  ganzen  223  Karcinomen.  Für  die  Pigmentnaevi  bestehen 
darin  keine  Ausnahmen.  Die  Sarkome  gehen  von  den  binde- 
gewebigen Elementen  aus  und  sind  nicht  aktiv  pigmen- 
tiert. Die  Karcinome  brauchen  auch  nicht  unbedingt 
pigmentiert  zu  sein.  Es  ist  nun  interessant  zu  beobachten,  wie 
sich  das  Pigment  bei  solcher  Gelegenheit  verhält. 

a)  Dreifaches  Karcinom. 

Außerordentlich  instruktiv  waren  für  uns  die  Präparate  von  einem 
60jährigen  Manne:  Dieser,  von  sonst  mäßig  pigmentierter  Hautbeschaffen- 
heit, hatte  seit  seiner  Kindheit  drei  fast  schwarze  Pigmentnaevi:  einen 
(I)  auf  der  Brustbeingegend,  einen  (III)  im  Nasen wurzelwiukel,  einen  (II) 
an  der  Unterbauchhaut.  Nr.  I  hatte  sich  im  Laufe  der  letzten  2  Jahre 
zu  einem  gut  handtellergroßen  mikroskopisch  fast  unpigmentiertes  Kar- 
cinom mit  gewucherten  Rändern  entwickelt;  Nr.  III,  der  Wangennaevus, 
ist  seit  2  Monaten  erst  größer  geworden,  mikroskopisch  ist  auch  aus 
ihm  ein  echtes,  wenig  pigmentiertes  Karcinom  geworden;  der  Bauch- 
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naevus  (II)  ist  nicht  merklich  gewachsen,  doch  zeigt  er  mikroskopisch 
ebenfalls  deu  ersten  Beginn  der  malignen  Epithelwucherung. 

An  dem  handtellergroßen  Tumor  ist  natürlich  der  Ausgangspunkt  nicht 
mehr  sicher  festzustellen.  Doch  ist  aus  dem  Aussehen  auf  eine  gewisse 
(Gleichartigkeit  aller  drei  Gebilde  zu  schließen,  die  unabhängig  von- 
einander entstanden  sind.  Hervorzuheben  ist,  daß  Naevuszelleo  nirgendwo 
nachweisbar  sind,  es  besteht  besonders  in  Nr.  II  eine  sehr  hochgradige 
Gegenreaktion  von  seiten  des  Bindegewebes  in  Form  kleinzelliger  Infiltration 
und  Zellwucherung.  —  Sehen  wir  von  den  Pigmentverhältnissen  einstweilen 
ab,  so  haben  wir  es  in  allen  drei  Tumoren  mit  ganz  unzweifel- 
haften Karcinomen  zu  tun,  die,  wie  Nr.  II  u.  III  zeigen,  von  verru- 
kösen Piginentnaevis  ausgehen  und  zwar  durch  Sprossung  sowohl  solider 
Epithelzapfen  der  Epidermis  selber  als  auch  durch  Wucherung  der  Talgdrüsen* 
epithelien;  in  Nr.  II,  an  Serienschnitten,  ist  diese  maligne  Degeneration  im 
direkten  Anschlüsse  an  die  Talgdrüsenausführungsgänge  wie  an  die  Talgdrüsen 
selber  auf  das  Sicherste  festzustellen.  Die  Räume  zwischen  zwei  Haartalg- 
drüsen  werden  durch  rundliche  oder  längliche  Herde  gewucherter  Karcinom- 
zellen  ausgefüllt,  die  bis  in  die  Epidermis  sekundär  vordringen  können;  an 
anderen  Stellen  aber  sind  Sprossungen  der  Epidermis  selber  als  primär  zu 
konstatieren  und  wohl  zu  unterscheiden  von  jenen  sekundären  Einwucherungen ; 
im  Bereich  des  ganzen  Tumors  ist  die  oberste  Deckepithelschicht  noch  er- 
halten, oft  zu  ganz  dünner  plattzelliger  Lamelle  von  unten  her  komprimiert. 
Die  maligne  Neubildung  setzt  also  auf  einer  großen  Strecke  des  Naevusgebiets 
zugleich  ein  und  verwandelt  diesen  embryonal  mißbildeten  Bezirk  in  das 
Karcinom  um.  Uber  diesen  Bezirk  hinaus  ist  es  in  Nr.  II  noch  nicht  ge- 
gangen, indessen  gingen  doch  die  benachbarten  Drüsenschläuche  und  Epithel- 
zapfen zu  Reizerscheinungen  und  Unregelmäßigkeiten,  die  auf  eine  flächenhaft 
fortschreitende  maligne  Degeneration  schließen  lassen,  wie  es  Lomer  sehr 
schön  abgebildet  hat.  —  Nr.  III  zeigt  uns  den  allerersten  Anfang  der 
malignen  Metaplasie  und  es  ist  hier  wie  in  Nr.  II  festzustellen,  daß  nicht 
ali geschnürte  Epithelzapfen  im  Sinne  Rjübeut's  sondern  die 
Epithelzapfen  selber  in  solidem  Zusammenhang  den  Ausgang 
zur  ersten  Wucherung  bilden. 

Nr.  III  zeigt  uns  außerdem  gut  das  Verhalten  des  Pigments  im 
Beginn  der  Karcinombildung.  Der  Naevus  stellt  mikroskopisch  eine 
etwa  a/4  cm  breite  schwarzbraune  warzige  Erhabenheit  dar  mit  starker 
papillärer  Zerklüftung  und  von  ziemlicher  Härte.  Mikroskopisch  tritt  auf 
freiem  papillärem  Grundstock  eine  massige  Epithelproduktion  mit  starker 
Abstoßung  und  Verhornung  der  obersten  Schiebten  zutage;  die  Epithel- 
produktion überwiegt  enorm  und  dürfe  auch  histologisch  wohl  das  Primäre 
sein,  wie  wir  es  bei  vielen  sog.  papillären  Wucherungen,  z.  B.  den  Blasen- 
papillomen,  für  das  Wesentliche  halten.  Die  abgestoßenen  Epithelien  sind  alle 
stark  dunkelpigmentiert  und  ebenso  sind  es  die  oberen  Schichten  der 
wuchernden  Epidermis.  Es  tritt  uns  hier  die  merkwürdige  Erscheinung  ent- 
gegen, daß  die  oberflächlichen  Epithelien  viel  stärker  und  gleichmäßiger  pig- 
mentiert sind,  als  die  unteren  Schichten,  ja  daß  diese  an  vielen  Stellen  voll- 
kommen depigmentiert  sind.  Dies  beruht  darauf,  daß  die  Zellen  des 
Rete  Malpighi  stärker  zu  proliferieren  beginnen  und 
während  dieser  neuen  ebenfalls  pathologischen  Leistung 
stellen  sie  die  der  Pigmentbildung  zunächst  ein.  Es  scheint, 
daß  zu  allererst  eine  leichte  Vermehrung  der  Pigmentbildung  infolge  des 


Digitized  by  Google 


«4 


Wieting  and  Haradi, 


Funktionsreizes  statthat;  so  werden  die  oberen  Schichten  stark  pigmentiert 
und  es  tritt  auch  ziemlieh  reichliches  Pigment  in  das  Corium  über,  dann  hört 
langsam  die  Pigmentbildung  auf,  die  nun  peripher  aufrückenden  Zellreihen 
blieben  unpigmentiert,  während  die  unterste,  die  Keimschicht,  scharf  pig- 
mentiert bleibt:  so  schieben  sich  zwischen  diese  beiden  zwei  bis  drei  Reihen 
unpigmentierter  Zellen  ein.  An  anderen  Stellen,  besonders  an  sich  gegen 
daa  Corium  vorschiebenden  Epithelzapfen,  führt  auch  die  Keimschicht  kein 
Pigment  mehr.  Wir  sehen  gerade  in  dieser  Depigmentierung  den  ersten 
Ausdruck  der  malignen  Proliferation,  ohne  daß  bereits  Zapfen  in  das  Corium 
besonders  weit  vorgetrieben  wären.  Diese  proliferierenden  Zapfen  stehen  in 
auffallendem  Gegensatz  zu  dem  normal  schwach  tingierten  Rete  der  Umgebung 
des  Naevus  und  dem  noch  nicht  proliferierenden  stärker  pigmentierten  Naevus- 
gebiete  selber.  Das  Corium  enthält  Pigment  in  bald  größerer  bald  geringerer 
Menge,  öfters  in  großen  Klumpen  zusammengetragen:  es  ist  das  durch  die 
Chromatophoren  abtransportierte  und  ins  Bindegewebe  abgelagerte  Pigment 
des  Naevus.  Auf  die  Verhornungsprozesse,  partielle  Degeneration  usw.  in 
den  oberen  Schichten  können  wir  hier  nicht  weiter  eingehen.  Betonen  wollen 
wir  gleich,  daß  die  Depigmentation  nicht  identisch  ist  mit  einem  Verlust  der 
Fähigkeit,  Pigment  zu  bilden,  sie  stellt  nur  eine  Funktionsänderung  dar. 

In  dem  Tumor  II  ist  diese  Depigmentierung  schon  weiter 
vorgeschritten:  die  obersten  Schichten  der  Epidermis  sind  ganz  abge- 
stoßen, die  Epidermis  ist  stellenweise  sehr  verdünnt  und  führt  fast  gar  kein 
Pigment  mehr.  Es  ist  ein  Unterschied  zwischen  den  Schnitten  durch  die 
Mitte  und  denen  durch  die  8eitenteile  des  maligne  degenerierten  Naevus, 
der  etwa  1  cm  breit  und  1  3  cm  tief  ist:  das  Zentrum  ist  sowohl  in  dem 
Epithel  wie  in  den  tieferen  Geschwulstteilen  fast  vollkommen  frei  von  Pigment, 
nur  im  Bindegewebe  liegen  hier  und  da  Schollen  in  Zellen:  mehr  nach  den 
Rändern  zu  ist  das  Pigment  reichlicher,  der  größte  Teil  liegt  im  Bindegewebe 
und  ist  abtransportiertes  älteres  Pigment  des  Naevns,  das  durch  die  wuchernden 
Geschwulstzellen  in  die  Tiefe  gedrängt  oder  von  ihnen  umschlossen  wird. 
Daneben  aber  findet  sich  in  einzelnen  proliferierten  Zapfen  noch  Pigment- 
bildung erhalten:  Die  scharf  umgrenzten  Epithelzellgruppen  führen  fein- 
körnigen braunen  Farbstoff  wie  sonst  die  Naevuskeimschichtzellen  und  auch 
in  stärker  proliferierenden  Zellhaufen,  die  schon  die  physiologische  Struktur 
verloren  haben,  sind  bald  mehr  bald  weniger  stark  pigmentierte  Zellen  nach- 
zuweisen, offenbare  Karcinomzellen,  ganz  wie  sie  bei  den  „Meianosarkomen" 
sonst  beschrieben  werden.  Außerdem  aber  ist  das  umgebende  und  das  zwischen 
die  Zellhaufen  eindringende  Bindegewebe  in  verschieden  starkem  Grade  pig- 
mentiert, wie  es  ebenfalls  bei  den  „Meianosarkomen"  bekannt  ist.  An  den 
Randern  unseres  karcinomatösen  Naevus,  wo  die  Epithelzapfen  ebenfalls  ver- 
längert sind,  hat  ebenfalls  eine  Depigmentation  der  Epidermis  begonnen,  die 
hier  im  wesentlichen  nach  dem  Corium  zu  stattfindet,  es  ist  die  Einleitung 
zur  Teilnahme  an  der  Geschwulstbildung. 

Wir  würden  nach  dem  Bilde  aus  dem  Kande  dieses 
Tumors  gar  nicht  anstehen  ihn  für  ein  typisches  Melano- 
karcinom  —  wir  wollen  den  Begriff  des  Melanosarkoms  jetzt  fallen  lassen 
—  zu  erklären,  wenn  wir  nicht  den  I.  Tumor  vor  Augen  hätten.  Dieser, 
der  gut  handtellergroß,  mit  stark  prominenten  Rändern  und  in  der  Mitte  ge- 
schwürig zerfallenem  Grunde  das  normale  Hautniveau  überragt,  an  den 
Kündern  aber  noch  von  ihr  überzogen  ist  in  dünnster  Epithelschicht,  gleicht 
im  Bau  ganz  Nr.  IT,  nur  ist  die  Epithelzellwucherung  eine  viel  atypischere : 
bald  große,  im  Zentrum  zerfallene  Herde,  bald  drüsenähnliche  Schläuche  und 
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Lappungen,  bald  starre  Stränge,  bald  bindegewebsartige  Auffaserung.  Die 
Karcinomnatur  ist  Dicht  zweifelhaft.  Es  scheint  im  eigentlichen  Gesohwulst- 
gewebe  jede  Pigmentbildung  zu  fehlen,  nur  an  den  Rändern  ist  sie  noch  vor- 
handen wie  in  Nr.  II ;  auch  hier  wird  das  weitere  Ergriffenwerden  durch  eine 
Depigmentation  nach  dem  Bindegewebe  hin  eingeleitet. 

Wir  haben  also  hier  drei  Naevuskarcinome  vor  uns,  die  sich  aus 
pigmentierten  Naevi  entwickelt  haben,  die  anfangs  noch,  auch  in  den 
echten  Geschwulstteilen,  eine  Pigmentbildung  zeigen  (Nr.  II),  sie  aber 
anscheinend  später  verlieren  (Nr.  I).  Man  kann  natürlich  nicht  sagen, 
wie  sich  Nr.  III  entwickelt  hätte.  Nr.  I  ist  jedenfalls  zu  einem  ver- 
hältnismäßig gutartigen  Tumor  geworden,  wie  der  Verlauf  (Entwicklung 
in  2  Jahren,  Heilung  nach  Exstirpation,  Nichtbefallensein  der  regionären 
Lymphknoten,  deren  entzündliche  Schwellung  nach  der  Exstirpation  des 
Tumors  ganz  zurückging)  zeigte.  Aus  Nr.  II  scheint  uns  hervorzugehen, 
daß  der  wesentliche  Teil  des  Karcinoms  aus  den  Haarbalgdrüsen  her- 
vorging, welche  auch  bei  sonst  pigmentierten  Häuten  kein  Pigment 
führen,  wenigstens  nicht  in  der  Tiefe;  daß  die  eigentliche  Keimzellen- 
schicht der  Epidermis  weniger  beteiligt  war;  und  daß  deren  anlängliche, 
unzweifelhafte  Beteiligung  durch  die  stärkere  Proliferation  aus  der  Tiefe 
und  von  den  Seiten  her  erdrückt  oder  doch  gehemmt  wurde.  Es  ist 
aber  klar,  daß  in  jedem  Moment  aus  diesen  Zellen  eine 
stärkere  Pigmentbildung  hervorgehen,  und  ein  typisches 
malignes  Melanokarcinom  entstehen  kann.  Entscheidend 
ist  also  der  Ursprung  der  Proliferation,  ob  aus  den  Zellen 
der  weniger  zur  Pigmentbildung  neigenden  Drüsen  oder  denen  der  ober- 
flächlichen Epithelschicht  (Hornkrebse)  oder  aus  den  tiefen  Basal- 
schichten, ohne  daß  aber  alle  Basalzellkarcinome  (der  Neger  oder  selbst 
aus  Pigmentnaevi)  typische  maligne  Melanokarcinome  werden  müssen. 

b)  Pigmentwarzen. 

Nicht  uninteressant  dürfte  es  sein,  hier  die  Pigmentverhältnisse 
von  weichen  Pigmentwarzen  stärker  pigmentierter  Individuen  heran- 
zuziehen. Bei  einem  30jährigen  hellbräunlichen  Araber,  der  seit  seiner 
Kindheit  eine  kleine  Warze  an  der  Pubesgegend  hatte,  traten  in  den 
letzten  Monaten  in  der  Umgebung  dieser  Warze  ziemlich  rasch  mehrere 
kleine  neue  auf,  die  teils  stärker,  teils  weniger  pigmentiert  waren  wie 
seine  normale  Haut.  Wir  schnitten  die  alte  Warze  und  drei  neue  kleine 
aus.  Es  ist  hier  wohl  kaum  eine  durch  äußere  Momente  veranlaßte 
Transplantation  von  der  ersten  Warze  her  anzunehmen,  noch  viel  weniger 
eine  echte  Infektion,  sondern  die  selbständige  Entwicklung  der  jungen 
Bildungen  in  einem  dazu  disponierten  Gebiet,  vielleicht  auf  neurotischer 
Grundlage  wahrscheinlicher. 

ZieRler,  Beiträffe  rar  p»tb.  Anat.  XLII  B.l.  5 
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Die  alte  Warze  ist  eine  7 — 8  mm  breit  aufsitzende  3  mm  hohe,  viel- 
fach höckerige  braune  Bildung,  die  mikroskopisch  einen  weitverzweigten  und 
einen  in  den  Verzweigungen  kommunizierenden,  bindegewebigen  Grundstock 
zeigt.  Diesem  Grundstock  sitzen  schmale,  selten  breitere  Epithelleisten  auf, 
die  meist  stark  pigmentiert  sind,  und  zwar  stets  besonders  stark  in  der  Keim- 
schicht, oft  aber  auch  durch  die  ganze  Dicke.  Nach  der  freien  Ober- 
fläche und  in  die  durch  die  Verzweigung  gebildeten,  maschigen  Hohlräume 
und  Gänge  hat  eine  enorm  starke  Epithelabstoßung  mit  Bildung  kugeliger 
Hornmassen  stattgefunden,  die  vielfach  diffus  die  Reste  deB  mitabgestoßenen 
Pigments  zeigen.  Zwischen  diesen  Hornmassen  sind  die  Endausläufer  des 
Papillargewebes  lang  ausgezogen  und  oft  zu  dünnsten  Streifen  zusammen- 
gepreßt. Ihre  obersten  Schichten  fallen  schließlich  dem  Untergange  anheim. 
In  diesem  Grundstock,  und  zwar  besonders  reichlich  in  den  Endausläufern, 
liegen  häufig  dicke,  unregelmäßige  Klumpen  Pigments,  anscheinend  ganz  frei 
im  Gewebe.  Bisweilen  lagern  sich  um  sie  Leukocyten,  doch  ist  im  allgemeinen 
die  Reaktion  eine  sehr  geringe ;  etwas  stärker  ist  sie  an  der  Basis  der  Warze, 
"wo  ebenfalls  abgeführte  Pigmentraassen  im  Bindegewebe  liegen,  teils  frei, 
teils  in  Zellen.  Dieser  Naevus  macht  den  Eindruck  eines  ge- 
wissen Ruhezustandes. 

Nehmen  wir  zum  Vergleich  die  jüngste,  etwa  linsengroße  Neu- 
bildung, so  zeigt  sich  hier  eine  viel  lebhaftere  Tätigkeit.  Es  beherrscht 
die  Neubildung  epithelialer  Massen  entschieden  das  Bild;  wie  eine  flache 
Platte  ist  eine  viel  reihige  Epithelschicht  dem  Corium  auf-  und  eingelagert, 
ohne  aber  unregelmäßig  in  die  Tiefe  zu  wuchern.  Ein  bindegewebiger  Grund- 
stock durchzieht  die  Epithelplatte,  gleichsam  sie  kanalisierend,  die  Oberfläche 
ist  bis  auf  kleine  beginnende  Hornabstoßungen  glatt.  Zweierlei  fällt  nun  auf : 
Die  ganzen  Epithelmassen  sind  mit  Pigment  durchsetzt,  und  zwar  die  obersten 
Schichten  durchschnittlich  stärker  als  die  untersten.  In  der  obersten  Schicht 
der  Neubildung  findet  eine  Btarke  Abgabe  von  Pigment  in  den 
verzweigten  Papillark  örper  statt,  und  von  hier  aus  eine  Abfuhr 
direkt  in  die  tiefe  8chicht  des  Coriums,  wo  das  Pigment  zum  großen  Teil 
zerstört  wird;  das  ist  hier  sehr  klar.  In  den  unteren  Schichten  der  Neu- 
bildung, d.  h.  an  der  Basis  zum  Corium,  sind  die  Epithelschichten  heller,  oft 
ganz  pigmentlos,  immer  aber  bewahrt  die  Keimschicht  einen  deutlicheren 
Pigmentgehalt.  Der  auffällige  Mangel  an  Pigment  hängt  in 
diesen  Schichten  offenbar  zusammen  mit  gesteigerter  Proli- 
feration und  dann  der  Umbildung  zu  Hornperlen.  Diesen  pig- 
mentarmen Gebieten  entsprechend  fehlt  auch  die  Pigmentabfuhr  in  das  Corium, 
das  dort  in  der  tiefen  Schicht  «ich  findende  Pigment  stammt  aus  der  oberen 
Schicht  der  Neubildung.  Bei  diesen  klaren  Verhältnissen  an  eine  „Zufuhr 
durch  Chroinatophoren u  zu  denken,  ist  unmöglich;  alles  ist  Abfuhr  von  im 
Epithel  gebildetem  Pigment.  Die  Reaktion  der  Lymphocyten  und  Binde- 
gewebszellen ist  nicht  sehr  lebhaft,  die  abgeführten  Pigmentmassen  liegen 
zum  allergrößten  Teil  noch  in  den  peripheren  Papillenverzweigungen. 

Anders  ist  das  bei  den  beiden  nicht  ganz  so  jungen  Bil- 
dungen, die  3  resp.  6  mm  breit  und  2  mm  hoch  sind:  hier  ist  der  Papillär- 
körper  zu  stärkeren  Verzweigungen  ausgewuchert  und  die  Epithelzapfen 
länger,  dicker  und  verzweigter  geworden.  Der  bindegewebige  Grundstock  ist 
mit  einkernigen  Leukocyten  vollgestopft  und  diese  Infiltration  reicht  bis  in 
die  mittlere  Coriumschicht,  durchsetzt  von  gewucherten  bindegewebigen  Ele- 
menten und  ziemlich  scharf  abgesetzt,  ohne  aber  als  eigentliche  Naevuszellen 
zu  imponieren.    Das  ist  ganz  offenbar  eine  Reaktion   auf  die 
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enorme  Pigmentausscheidung,  die  von  der  Epidermis  her 
stattfindet.  Die  Papillarnetze  liegen  stellenweise  dicht  voll  von  dicken 
Pigmentmassen,  die  aber  peripher  immer  noch  mächtiger  sind  als  im  Corium, 
wohin  der  Transport  und  wo  die  Auflösung  erfolgt.  Dabei  ist  die  Epidermis 
auf  große  Strecken  fast  ganz  pigmentlos  geworden,  sogar  viel  pigmentärmer  als 
die  benachbarte  Haut.  Während  es  auch  Stellen  gibt,  an  denen  die  Epidermis 
selbst  noch  stärkere  Pigmentierung  führt,  häufig  auch  in  einzelnen  sehr  dicht 
beladenen  Zellen,  haben  vielfach  die  ganzen  Schichten  einen  diffusen  bräun- 
lichen Ton  angenommen,  vor  allem  die  Keimschicht.  Wir  fassen  dies  nicht 
allerorts  als  gleichbedeutend  mit  einer  zunehmenden  Depigmentation  auf, 
sondern  es  kann  der  Ausdruck  einer  gesteigerten  Pigmentbildung  sein,  die 
diffus  vor  sich  geht  und  ganz  feines  Pigment  schafft;  ähnliches  finden  wir 
bei  den  melanotischen  Tumoren  (s.  u.),  doch  gibt  es  daneben  auch  Epithel - 
gebiete,  die  temporär  die  Pigmentbildung  ganz  eingestellt  zu  haben  scheinen 
und  nur  zur  Proliferation  aktiviert  sind. 

Über  die  feineren  Vorgänge  bei  dieser  Depigmentierung 
sei  noch  folgendes  ausgeführt:  Zuerst  werden  aus  den  Epithelien, 
natürlich  vornehmlich  der  Keimsohicht,  feinste  Farbstoffkörnchen  in  die  Inter- 
cellularräume  resp.  in  die  Coriumgrenzschicht  ausgeschieden;  am  längsten 
hält  sich  eine  dem  Kern  peripher  aufsitzende  Kuppe,  die  auch  (s.  o.)  zuerst 
entsteht.  Gerade  dieser  enge  Anschluß  des  Pigments  an  den  Kern  —  hier 
wie  bei  allen  anderen  Pigmentierungsvorgängen  —  spricht  sehr  für  eine  enge 
Beziehung  des  Pigments  zur  Zellfunktion,  gegen  eine  passive  Aufnahme  aus 
anderen  Zellen,  die  es  für  jene  gebildet  haben  sollen,  ohne  daß  irgend  welche 
Beziehungen  zwischen  ihm  und  ihrem  Kern  nachgewiesen  wären.  Jarisch 
.sagt  direkt,  daß  das  Pigment  aus  dem  Kerne  stamme,  eine  Anschauung,  die 
durch  Rüssle's  Untersuchungen  an  melanotischen  Tumoren  fester  begründet 
wird.  Auch  wir  schließen  uns  dieser  Anschauung  an  und  möchten  noch  ein- 
mal auf  die  Kernverdichtung  in  den  Epithelzellen  vor  ihrer  Umwandlung  in 
Melanoblasten  hinweisen.  Wie  oben  angedeutet,  findet  vor  der  Depigmentie- 
rung vielfach  eine  anfängliche  Überproduktion  von  Pigment  statt;  es  ist  das 
leicht  so  zu  erklären,  daß  der  die  Zellen  treffende  Reiz  zur  Proliferation 
anfangs  auch  eine  Reizung  der  Pigmentproduktion  auslöst ;  es  finden  sich  aber 
vielfach  Zellgebiete,  wo  gleich  die  Abfuhr  beginnt,  wie  bei  den  oben  ge- 
schilderten Karcinomen,  mit  temporärer  Sistierung  der  weiteren  Produktion. 
Die  aus  den  Epithelzellen  ausgetretenen  Pigmentkörnchen  werden  rasch  von 
den  zahlreich  vorhandenen  Lymphocyten  aufgenommen,  zum  Teil  auch  von  den 
gewucherten  Bindegewebszellen,  und  nach  dem  Zentrum  des  Papillarkörpers 
gesammelt;  hier  häufen  sich  dichte  Massen,  die  wohl  zum  kleinen  Teil  frei, 
zumeist  aber  in  mächtig  vergrößerten  Zellen,  vornehmlich  Bindegewebszellen, 
lagern.  Die  dunkelbraunen,  jetzt  grobkörnigen  Klumpen  bilden  ein  Depot, 
von  dem  aus  nur  langsam  die  weitere  Abfuhr  erfolgt,  und  zwar  verrichten 
diese  Arbeit  vorwiegend  die  Lenkocyten :  in  langausgezogenen  Zellen  geht  es 
zunächst  in  die  tiefen  sehr  reichlichen  Rundzellenhaufen  jenseits  der  Papillen- 
basis  und  darüber  hinaus  in  das  Bindegewebe  der  Cutis,  wo  ein  Teil  in 
spindelförmigen  Zellen  liegen  bleibt.  Nirgends  haben  wir  bei  dieser  Abfuhr 
einen  engeren  Anschluß  an  die  Blutgefäße  finden  können,  der  nicht  durch 
die  lokalen  Beziehungen  der  Lymphspalten  zu  diesen  erklärt  wäre.  Vielfach 
hatten  wir  den  Eindruck,  daß  das  Pigment  im  Gebiete  der  Lymphocyten- 
infiltration  mehr  und  mehr  verschwinde,  denn  jo  näher  der  Basis  zu,  desto 
heller,  feiner  und  weniger  dicht  wurde  der  Pigmentgehalt,  was  besonders  auf- 
fällig war  in  den  jenseits  des  Rundzellenwalles  gelangten  Zellen.    Die  Ähn- 
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iichkeit  dieser  Vorgärige  mit  denen  bei  der  Pigmen tierang  normaler  Neger- 
haut (8.  o.)  und  denen  bei  der  Melaninproduktion  in  melanotischen  Tumoren 
(s.  u.)  Bei  besonders  betont.  Sie  lassen  sich  mit  der  Einschleppungs-  resp. 
Einführungstheorie  in  keiner  Weise  vereinigen. 

Ein  Analogon  zu  diesen  pathologischen  Depigmen- 
tierungen  bildet  in  gewissem  Sinne  der  physiologische 
Pigmentwechsel,  wie  wir  ihn  z.B.  an  den  Hundeohren  beob- 
achteten (8.  o.).  Eine  physiologische  Depigmentierung  findet  bei  dem 
Ergrauen  resp.  Weißwerden  der  Haare  statt;  für  die  Untersuchung 
geeigneter  sind  solche  Säugetierhaare  und  Vogelfedern,  die  im  Winter 
weiß  werden,  z.  B.  von  Schneehasen  (Lepus  variabilis)  und  von  Schnee- 
hühnern (Lagopus  albus  und  alpinus).  Metschnikoff  hat  solche  Unter- 
suchungen angestellt  und  gefunden,  daß  alle  diese  Depigmentierungen 
durch  farbstoffvertilgende  Phagocyten  oder  „Chromophagen"  regelmäßig 
zustande  kommen;  er  verweist  weiter  auf  die  Beobachtung  des  Ornitho- 
logen  V.  Fatio,  daß  junge  Lachmöveo,  die  im  ersten  Sommer  ganz 
braunes  Gefieder  hatten,  im  darauffolgenden  Frühling,  ohne  eigentliche 
Mauserung,  fast  ganz  weiß  wurden,  wobei  sich  die  Federn  mit  einem 
feinen  braunen  Staube  bedeckten.  Metschnikoff  hielt  diesen  Staub 
ebenfalls  für  Chromophagen ,  die  mit  Farbstoff  vollgepfropft,  aus  den 
Federn  an  die  freie  Oberfläche  ausgetreten  seien.  Uns  ist  es  wahrschein- 
licher, daß  hier  vorwiegend  eine  epitheliale  Depigmentation,  ein  Abge- 
stoßenwerden pigmentierter  Epithelien  und  Nachrücken  unpigmentierter 
vorliegt.  —  Inwieweit  das  unzweifelhaft  vorkommende  plötzliche  Weiß- 
werden nach  Gemütsbewegungen,  das  auch  bei  Tieren  beobachtet  ist  — 
es  wird  von  einem  Star  berichtet,  der  weiß  wurde,  als  er  den  Krallen 
einer  Katze  entronnen  war  —  auf  Phagocytose  und  zwar  auf  einer  be- 
sonders lebhaften  durch  den  nervösen  Reiz  ausgelösten  Tätigkeit  beruht, 
dürfte  noch  der  Aufklärung  harren.  Bei  diesen  Erscheinungen  möchte 
man  an  einen  direkten  Zusammenhang  der  pigmentbildenden 
Epithelien  mit  dem  Nervensystem  denken,  vielleicht  in  Ana- 
logie der  Schweiß-  und  Speicheldrüsen ;  denn  die  Phagocytose  kann  wohl 
die  momentane  Depigmentierung  erklären,  nicht  aber  das  Aufhören  der 
Pigmentneubildung.  Es  ist  von  anderer  Seite  ein  direkter  Zusammen- 
hang zwischen  Pigmentzellen  und  Nervenfasern  nachgewiesen  worden; 
für  die  Retinazclle  ist  der  funktionelle  Zusammenhang  bekannt  (s.  o.): 
die  Chromoblasten  des  Hechtes  und  der  Barbe  sollen  mit  einem  dichten 
Netze  von  Nervenfasern  sich  zu  einer  Art  nervöser  Endplatte  verflechten 
(Ballowitz.  Ebebth,  Bdnge).  Wir  verweisen  in  bezug  auf  diese  Punkte 
auf  Chantemesse  und  Podwyssotzki's  Ausführungen,  die  auch  die  Ver- 
hältnisse zur  AüDisoN'schen  Krankheit,  die  Mimikry  u.  a.  m.  streifen. 
Schlüsse  über  die  epitheliale  Natur  der  Melanoblasten  lassen  sich  daraus 
aber  wohl  kaum  ziehen,  denn  auch  mesodermale  Zellen,  wie  z.  B.  die 
Muskelfasern,  treten  ja  in  enge  Beziehung  zum  Nervenapparat. 
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Die  Entwicklung  der  melanotisohen  Tumoren  aus  den  Pigmentnävi 
bildet  eine  hervorragende  Stütze  der  Theorie  von  der  embryonalen  An- 
lage der  Geschwülste,  doch  ist  damit  nicht  jede  andere  Möglichkeit  der 
Geschwulstentwicklung  ausgeschlossen.  Die  Tatsache  dieser  Entwicklung 
und  die  mit  den  Zellen  metastasierende  Fähigkeit  der  Pigmentbildung 
ist  von  den  Anhängern  der  parasitären  Geschwulstgenese  kaum  annehm- 
bar zu  erklären.  Die  pigmentierten  Geschwülste,  die  aus  den  Naevi 
hervorgehen,  sind  mit  wenigen  Ausnahmen  recht  maligner  Natur ;  eigent- 
lich gutartige  sind,  wenn  man  die  Naevi  in  ihrer  verschiedenen  Aus- 
bildung nicht  selbst  hierher  rechnen  will,  selten.  Die  beschriebenen 
Melanofibrome  und  die  sog.  blauen  Naevi  (Max  Joseph)  dürften 
Pigmentnaevi  sein,  die  entweder  stärker  entwickelte  Haufen  von  „Naevus- 
zellen"  darstellen  oder  bei  denen  es  um  das  ausgeschiedene  Melanin  zu 
einer  intensiven  bindegewebigen  Reaktion  und  starke  Anhäufung  von 
Pigment  im  Corium  und  in  der  Cutis  gekommen  ist  ohne  maligne 
Wucherung  der  epithelialen  Melanoblastom  wie  wir  es  einmal  bei  einem 
Naevus  einer  Negerin  sahen. 

c)  Echte  Melanokarcinome. 

Bei  den  malignen  melanotischen  Geschwülsten  steht  die  Frage  im 
Vordergrunde,  ob  es  sich  um  Sarkome  oder  Karcinome  handelt,  be- 
sonders seitdem  Unna  die  alte  für  eine  Zeitlang  abgetane  Anschauung 
von  den  Naevuskarcinomen  wieder  zu  Ehren  und  vielseitiger  Aner- 
kennung gebracht  hat.  Auch  über  diese  Punkte  wollen  wir  uns  die  Er- 
örterungen für  und  wider  schenken,  da  sie  eingehend  in  den  oben 
zitierten  Werken,  besonders  bei  Borst,  und  Einzelabhandlungen  ent- 
halten sind.  So  sehr  wir  den  vielseitigen  Betrachtungen  Borst's  in  den 
meisten  Punkten  uns  anschließen,  können  wir  dies  gerade  in  jenem 
Kardinalpunkte  nicht.  Wenn  Borst  einerseits  zu  dem  Schlüsse  kommt, 
daß  die  Pigmentbildung  sowohl  von  epithelialen  wie  von  mesodermalen 
Zellen  geliefert  werden  kann,  und  wenn  er  dennoch  annimmt,  daß  die 
melanotischen  Tumoren  nur  von  den  letzteren  stammten,  so  scheint  uns 
das  nicht  ganz  folgerichtig.  Denn  es  ist  kein  Grund  vorhanden,  warum 
nicht  von  jeder  dieser  Zellarten  ein  Tumor  ausgehen  sollte  und  warum 
nicht  jeder  diesor  Tumoren  Pigment  enthalten  und  bilden  sollte,  wenn 
die  Ursprungszellen  es  bilden;  sehen  wir  doch  selbst  in  Metastasen  bis- 
weilen funktionelle,  wenn  auch  unzweckmäßige  Leistungen  beibehalten, 
sofern  sie  den  Ursprungszellen  zukamen,  z.  B.  Gallenbildung  in  Gehirn- 
metastasen von  primären  Leberkrebsen,  Schleimbildung  in  Metastasen  von 
Darmkarcinomen  u.  dgl. 

Die  Fragestellung  geht  somit  wieder  dahin  zurück: 
Sind  die  epithelialen  oder  die  mesodermalen  Zellen  der 
Pigmentbildung  fähig,  oder  sind  es  beide? 
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Nach  unseren  obigen  Ausführungen  können  nur  die  Epithelien 
primär  Pigment  bilden  und  wir  halten  demnach  die  melanoti- 
schen  Tumoren  für  hervorgegangen  aus  epithelialen 
Zellen,  die  infolge  embryonaler  auf  einen  kleinen  Bezirk 
beschränkter  Mißbildung,  d.  h.  Mißbildung  ihrer  Funk- 
tion, in  hervorragendem  Maße  die  Fähigkeit  besitzen, 
Pigment  zu  bilden  und  diese  Fähigkeit  mit  der  abnormen 
Proliferation  in  hohem  Maße  steigern.  Da  wir  auch  bei 
der  normalen  Pigmentierung  fast  stets  einzelne  epithe- 
liale Zellen  finden,  die  diese  Fähigkeit  in  höchstem 
Maße  besitzen,  die  sog.  Melanoblasten,  so  können  wir  in 
diesen  den  Ubergang  zum  Physiologischen  suchen  resp. 
diese  als  Grundlage  der  Pigmentfähigkeit  betrachten 
und  die  Tumoren  als  Melanoblastome  bezeichen,  wie 
Ehrmaxx  es  tut,  natürlich  mit  der  Einschränkung,  daß  die  Melano- 
blasten nicht  mesodermaler  Natur  sind,  wie  dieser  will.  Die  RiBBERT'sche 
Theorie  von  der  lymphendothelialen  spezifischen  Zellnatur  seiner  Chro- 
matophoren  und  die  Benennung  als  Chromatophorome  bietet  trotz  seiner 
Behauptung  Ehrmann  gegenüber  wirklich  nichts  Besonderes ;  wir  müssen 
die  Theorie  selbst  als  nicht  begründet  zurückweisen,  da  morphologische 
Daten  in  dieser  Frage  nichts  entscheiden  können. 

Die  Bedeutnng  der  sog.  Naevuszellen  für  die  Ge- 
schwulstentwicklung dürfte  vielfach  überschätzt  sein. 
Da  sie  auch  bei  unpigmentierten  Naevi  vorkommen  und  andererseits  bei 
den  Pigmentnaevi  häufig  fehlen,  so  können  sie  a  priori  zur  Pigment- 
bildung in  keiner  ursächlichen  Beziehung  stehen.  Insofern  sie  aus  epi- 
thelialen zur  Pigmentbilduug  fähigen  Elementen  bestehen  und  als  abge- 
sprengte resp.  abgetropfte  Zellgruppen  im  Sinne  Cohnheim's  besonders 
zur  Geschwulstbildung  prädisponieren,  können  sie  sehr  wohl  der  Aus- 
gangspunkt für  maligne  (und  auch  benigne)  Neubildung  werden,  sind 
aber  nicht  ein  unbedingtes  Erfordernis  für  sie.  Wir  sehen  in  dem 
Melanoblastom  ein  echtes  ßasalzellenkarcinom ,  dem  es  ja  auch  der 
Wachstumsart  nach  entspricht  (vgl.  Krompecher);  die  Pigmentbildung 
ist  eine  Leistung  der  Tumorzellen,  wie  es  die  Hornbildung  bei  Horn- 
krebsen ist.  Die  Entwicklung  aus  der  Basalzellschicht  vollzieht  sich 
morphologisch  in  derselben  Weise  wie  bei  dem  unpigmentierten  Kar- 
cinom.  dessen  verschiedene  Entwicklungsformen  vorzüglich  in  Lomer's 
Arbeit  aus  dem  MARCHAxo'schen  Institut  wiedergegeben  sind.  Damit 
ist  uns  leicht  das  Verhalten  der  wachsenden  Geschwulst  zur  Epithel- 
decke erklärlich,  die  lange  Zeit  undurchbrochen  über  den  wuchernden 
Zellmassen  erhalten  bleiben  kann,  so  die  Eigenschaft  des  Sarkomwachs- 
tums aus  der  Tiefe  heraus  annehmend.  Auch  die  Metastasierung  zu- 
nächst in  die  regionären  Lymphknoten  entspricht  mehr  dem  Verhalten 
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der  Karcinome,  wenn  auch  das  Wachstum  und  die  Verbreitung  darüber 
hinaus  meistens  sehr  ra9ch  vor  sich  geht. 

Es  wäre  nun  eine  Möglichkeit  auch  mesodermaler  Entstehung  mela- 
notischer  Tumoren  gegeben,  dann,  wenn  erwiesen  würde,  daß  die  m eso- 
dermalen Endothelien  und  sonstigen  Bindegewebszellen  durch  den  Reiz 
des  sie  passierenden  und  von  ihnen  aufgenommenen  Pigments  befähigt 
würden,  selbst  Pigment  zu  bilden.  Das  Pigment  übt  ja  sicher  einen 
Reiz  aus,  Rindfleisch  hält  diesen  für  das  auslösende  Moment  zur 
Tumorbildung  selber.  Wir  erkannten  als  Ausdruck  des  Pigmentreizes 
die  oft  starke  Vermehrung  der  Leukocyten  und  die  Wucherung  der 
bindegewebigen,  zumal  der  lymphendothelialen  Elemente;  können  uns 
aber  nicht  vorstellen,  daß  diese  Zellen  dadurch  selber  zur  Pigment- 
produktion befähigt  werden,  die  eine  spezifische  Leistung  von  Epithel- 
zellen ist.  Lang  hat  Emulsion  von  Pigmentzellen  Tieren  injiziert  und 
dadurch  eine  starke  Pigmentierung  aller  Körperzellen  erzeugt,  die  er 
damit  erklären  zu  müssen  glaubt,  daß  die  Körperzelleu  auf  den  Reiz 
des  injizierten  Mediums  hin  nun  selber  Pigment  im  Uberschuß  zu  bilden 
begounen  hätten.  Diese  Annahme  ist  doch  willkürlich,  denn  es  können 
unmöglich  alle  Körperzellen  zur  Pigmentbildung  aktiviert  werden. 
Wenn  es  nicht  einfach  das  diffus  verteilte  injizierte  Pigment  war, 
das  von  den  Zellen  aufgenommen  war,  könnte  man  wohl  daran  denken, 
daß  die  epithelialen  Elemente  auf  diese  Weise  zu  starker  Pigment- 
produktion angeregt  würden  und  jene  Hyperchromatose  schüfen. 

Doch  kommen  wir  zu  unseren  melanotischen  Tumoren,  von  denen 
wir  nur  das  Wichtigste  hervorheben  wollen: 

1)  Echte  Melanokarcinome  s.  Melanoblastome  der 

Fußsohle. 

Die  zwei  Neubildungen  von  der  Fußsohle  stellen  typische  Alveolar- 
karcinome  dar,  zu  meist  kleinen  streng  abgegrenzten  Nestern  großer  locker 
aneinandergefügter  Zellen  geordnet.  Die  Pigmentbildung  ist  sehr  gering,  nur 
in  wenigen  Tumorzellen  und  den  bindegewebigen  Septen  finden  sich  spärliche 
Schollen.  Die  Verbindung  mit  der  zum  Teil  durchbrochenen  Epitheldecke 
ist  an  den  Rändern  wohl  sekundärer  Natur,  indem  Tumorzellen  sich  eng  an 
die  vielfach  veräBtelten  und  verlängerten  Zapfen  anlegen  und  selbst  in  rund- 
lichen Haufen  in  die  Epidermis  eindringen;  manchmal  indessen  scheint  uns 
ein  direkter  Übergang  von  Epidermis-  zu  Tumor/eilen  stattzufinden.  An 
einzelnen  Stellen  ordnen  sich  die  Tumorzellen  zu  streifigen  Spindelzell- 
formationen im  Übergang  zum  alveolären  Bau.  —  Die  Metastase n  in 
den  inguinalen  Lymphknoten  sind  stark  pigmentiert.  Schnitte  aus 
einem  solchen  bieten  einiges  Interessante:  Der  Tumor  besteht  aus  großen 
alveolären  Nestern  heller  in  lebhafter  Teilung  begriffener  Zellen;  sie  sind 
eingerahmt  und  durchzogen  von  bindegewebigem  lymphocytenreichem  Stroma. 
Die  Tumorzellen  liegen  locker  aneinander,  mit  großem  blassem  Kern,  großem 
blassem  Protoplasmaleib  und  oft  mehreren  Kernkörpereben;  auch  finden  sich 
Zellen  mit  Rieaenkernern,  selten  mehrkernige.    Alle  diese  Zellen  nun  zeigen 
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einen  feinen  braunen  Hauch  ihres  Protoplasmas,  der  bei  starker  Vergrößerung 
sioh  in  feine  Körnchen  auflöst;  hier  und  da  treten  auch  gröbere  Körner  und 
kleine  Kugeln  auf,  selten  sind  die  Zellen  starkkörnig  pigmentiert.  Wir 
fassen  diese  Bräunung  des  Protoplasmas  (und  ebenso  Bobst's 
Fig.  109 Taf.  XX)  als  einen  Funktionszustand,  einen  Sekretions- 
prozeß der  Geschwulstzellen  auf,  der  reichlich  Pigment  liefert,  der 
besonders  in  den  älteren  Zellen  lebhaft  ist  und  schließlich  mit  deren  Tode 
enden  kann.  Dieses  Pigment  wird  von  den  Stromazellen  aufgenommen  und 
dort  abgelagert;  so  kommt  es,  daß  das  Stroma  eine  enorme  Menge  intra-  und 
extracellulären  Pigments  enthalten  kann,  während  die  Tumorzellen  selbst  arm 
daran  erscheinen. 

Wir  haben  also  in  dieser  Pigmentansscheidung,  in  dem  Verhältnis 
von  Tumorzellen  zum  Stroma,  genau  dasselbe  wie  bei  der  normalen  und 
sonstigen  pathologischen  Pigmentierung  (der  Negerhaut,  der  Addison- 
sehen  Krankheit,  den  Naevis)  und  wir  glauben  hieraus  wohl  den  Rück- 
schluß ziehen  zu  dürfen,  daß  nur  die  Tumorzellen  imstande 
sind,  Pigment  zu  bilden,  und  daß  sie,  weil  sie  Pigment 
bilden,  epithelialer  Natur  d.  h.  epitheliale  Melanoblasten 
sind.  —  Reines  beschreibt  aus  dem  EHBMANN'schen  Institut  ein  echtes, 
vom  Deckepithel  ausgehendes  pigmentiertes  Basalzellenkarcinom ,  ent- 
standen auf  der  Basis  eines  pigmentierten  Naevus.  Er  erkennt  den 
Tumorzellen  rückhaltslos  epitheliale  Natur  zu,  läßt  aber  das  Pigment 
durch  EHRMANN'sche  Melanoblasten  bindegewebiger  Abkunft  in  die  Ge- 
schwulst hineingelangen.  Abgesehen  davon,  daß  uns  nach  seinen  Bildern 
sehr  wohl  die  von  uns  geschilderte  Auffassung  der  Pigmentabfuhr  aus 
den  Tumorzellen  in  das  Bindegewebe  wahrscheinlicher  ist,  müssen  wir 
doch  die  Frage  stellen,  wie  denn  die  Zellen  sich  in  den  Metastasen  ver- 
halten würden.  Um  der  Anschauung  Reines'  zu  entsprechen,  müßten 
wir  dann  stets  epitheliale  Geschwulstzellen  und  bindegewebige  Melano- 
blasten metastasieren  lassen  in  der  Art  einer  Symbiose,  eine  Annahme, 
die  doch  wenig  Wahrscheinliches  für  sich  hat.  Hervorzuheben  ist,  daß 
auch  Ehemann  in  dieser  Arbeit  zugibt,  „daß  es  sicher  pigmentierte 
Naevustumoren  epithelialer  Natur  gibt". 

Es  sei  hier  kurz  auf  die  interessanten  Untersuchungen  Rössle's  be- 
treffend die  feineren  Vorgänge  bei  Pigmentierung  melano- 
tischer  Tumoren  hingewiesen.  Für  die  typische  Melanoblastenzelle 
läßt  sich  ein  Entwicklungscyklus  aufstellen,  indem  sie  von  der  embryo- 
nalen pigmentlosen  Vorstufe,  welche  allein  teilungsfiibig  und  bösartig 
ist,  die  mannigfachsten  Größen-  und  Formverhältnisse  durchläuft,  bis  sie 
die  Gestalt  der  ausgereiften  normalen  „Chromatophore"  erreicht,  worauf 
sie  unter  bestimmten  Ernährungsverhältnissen  auf  charakteristische 
Weise  pigmentär  zugrunde  geht.  Die  Ausreifung  ist  proportional  dem 
Verluste  der  Bösartigkeit  Das  Pigment  selbst  entsteht  unter  Austritt 
von  nukleolären  Tröpfchen  durch  die  Kernmembran  und  ist  also 
Kernprodukt.    Damit  stimmen  unsere  Untersuchungen  mit  einigen 
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Einschränkungen  überein;  abgesehen  davon,  daß  wir  die  sarkomatöse 
Natur  jener  Zellen  in  Abrede  stellen,  beobachteten  wir  doch  einmal 
auch  eine  Zellteilung  in  einer  pigmentierten  Zelle  —  freilich  war  das  ein 
Xaevus  der  Cornea,  kein  maligner  Tumor.  Sodann  möchten  wir  darauf 
hinweisen,  daß  doch  die  allerkleinsten  Melanoblastommetastasen.  z.  B. 
in  den  feinsten  Lymphgängen  der  Haut,  selbst  wenn  sie  makroskopisch 
kaum  wahrnehmbar  sind,  schon  Pigment  enthalten;  wir  müßten  denn 
einen  sehr  raschen  Ablauf  des  Entwicklungscyklus  annehmen.  Es  scheint 
uns  etwas  zu  wenig  betont  zu  sein,  daß  die  Pigmentbildung  als  physio- 
logischer Vorgang  beobachtet  wird;  freilich  muß  eine  übermäßige  Pro- 
duktion von  Pigment  deletär  wirken,  oder  besser  gesagt,  die  über- 
mäßige Pigmentproduktion  ist  der  Ausdruck  einer  krank- 
haft gesteigerten  Funktion  der  Zelle,  die  mit  ihrem  Tode 
endet.  Daß  die  unpigmentierten  Zellen  die  eigentlich  pro- 
liferierenden sind,  dafür  sprechen  unsere  Beobachtungen  an  den 
Naevuskarcinomen ;  es  stellen  die  Keimschichtepithelien  die  Pigment- 
bildung ein,  ehe  sie  einsetzen  pathologisch  zu  proliferieren. 

2.  Melanoblastom  der  Conjunctiva. 

Unser  dritter  Tumor  stammt  von  der  Conjunctiva,  dem  Limbus 
Corneae  und  stellt  ein  stark  pigmentiertes  Alveolarkarcinom  dar;  der 
Durchmesser  beträgt  7  mm,  die  Höhe  3  mm.  Die  Tumorzellen  selbst 
sind  stark  pigmentiert,  das  Bindegewebe,  das  zwischen  den  Zellnestern 
sehr  spärlich  ist,  zeigt  an  der  Geschwulstbasis  starke  Rundzellen- 
anhäufung. An  diesem  Tumor  sind  die  Beziehungen  zum  Conjunctival- 
epithel  so  innige,  die  Geschwulstzellen  gehen  so  direkt  ans 
dem  Epithel  hervor  und  Pigmentkugeln  treten  innerhalb  der  noch 
normal  gelagerten  Epithelien  so  offenkundig  primär  auf,  daß  wir  diese 
Punkte  nicht  ganz  außer  acht  lassen  möchten.  Wir  sind  uns  aber  be- 
wußt und  haben  es  oben  schon  betont,  daß  solche  morphologischen  Be- 
ziehungen, zumal  an  größeren  Tumoren,  zwischen  Epitheldecke  und 
Tumorzellen  sehr  vorsichtig  zu  beurteilen  sind  und  nicht  allein  die 
Frage  nach  Abstammung  der  Neubildung  entscheiden  dürfen.  Darum 
ist  uns  die  Sicherheit,  mit  welcher  Bibbert  seine  Schlüsse  aus  dem 
morphologischen  Verhalten  jener  Zellen  zieht  und  vertritt,  nicht  recht 
begreiflich.  Ebendasselbe  gilt  auch  von  der  Anordnung  der  Zellen,  in- 
sofern sie  nicht  typische  Gewebe,  z.  B.  Drüsenschläuche  produzieren: 
Der  alveoläre  Aufbau  gilt  nicht  als  Beweis  für  die  karcinomatöse,  eben- 
sowenig aber  kann  die  Anordnung  in  Spindelzellenformation  ein  Beweis 
für  die  sarkomatöse  Natur  eines  Tumors  sein.  Einesteils  haben  wir  ja 
schon  bei  echten  Karcinomen,  z.  B.  dem  Ulcus  rodens,  ein  sehr  auffallende 
von  dem  gewöhnlichen  Bilde  des  Karcinoms  abweichende  streifig-fibril- 
läre  Zellanordnung,  die  Kromayer  sogar  eine  Metaplasie  des  Epithels 
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in  Bindegewebe  annehmen  ließ,  und  zweitens  haben  wir  eioe  alveoläre 
und  SpindelzellformatioD  häufig  eng  gemischt  in  ein  und  demselben 
Tumor,  oder  der  primäre  Tumor  zeigt  SpindelzeUformen,  die  Metastase 
alveolären  Bau. 

3.  Melanoblastome  des  Augeninneren. 

Sehr  wichtig  scheint  uns  in  diesem  Sinne  der  schon  oben  gemachte 
Hinweis  auf  die  Neuroepitheliome  und  Gliome,  die  doch  in  letzter  Linie 
ektodermaler  Herkunft,  also  Karcinome,  sind  und  in  ausgesprochenster 
Weise  faserigen  Bau  und  Spindelzellenformation  zu  eigen  haben.  Das 
führt  zu  den  melanotischen  Geschwülsten  des  Augeninneren.  Nach 
unserer  Anschauung  von  der  normalen  Pigmentierung  des  Auges  müssen 
wir  der  Chorioidea  die  Fähigkeit  Pigment  zu  bildeu  absprechen.  Durch 
die  Liebenswürdigkeit  des  Herrn  Prof.  Dr.  Bach  (Marburg)  konnten 
wir  eine  Anzahl  melanotischer  Tumoren  des  Auges  durchmustern  und 
diese  mit  unseren  eigenen  Präparaten  vergleichen;  leider  stammen  alle 
diese  durch  Enukleation  gewonnenen  Mißbildungen  aus  vorgerückteren 
Stadien,  wie  es  in  der  Natur  der  Sache  liegt,  und  bieten  somit  Ver- 
hältnisse, die  über  die  ersten  Anfänge  Aufschlüsse  zu  geben  nicht  mehr 
imstande  sind.  Es  gibt  zweifellos  sarkomatöse  Tumoren  der  Chorioidea, 
die  Pigment  enthalten:  einmal  solche,  deren  Farbstoff  aus  Blutungen 
stammt,  und  zweitens  solche,  die  vornehmlich  an  den  Rändern  noch  das 
aus  den  normalen  Chorioidea-  und  Retinazellen  übriggebliebene  Pigment 
enthalten.  Damit  dürfen  diese  Tumoren  aber  noch  nicht  in  die  Reihe 
der  Melanoblastome  gezählt  werden.  Erst  wenn,  wie  oben  betont,  er- 
wiesen wäre,  daß  durch  die  physiologische  passive  Beladung  mit  Pigment 
die  Bindegewebszellen  selber  zur  Pigmentbildung  befähigt  würden,  dürfte 
man  „Melanosarkome"  der  Chorioidea  anerkennen.  So  kommen  wir 
theoretisch  zu  dem  Schlüsse,  daß  die  echten  Melanoblastome  des  Augen- 
hintergrundes epithelialer  Natur  sind.  Die  von  uns  untersuchten  zeigten 
teils  alveolären  Bau,  teils  Spindelzellformen,  teils  Mischungen  beider,  das 
würde  zur  neuroepithelialen  Abkunft  sehr  gut  passen.  Wir  haben  in 
keinem  der  Präparate  ein  Bild  gefunden,  das  gegen  unsere  Anschauung 
spräche;  es  ist  oft  schwer,  die  Zellverhältnisse  in  den  stark  pigmen- 
tierten Gebieten,  namentlich  am  Ciliarkürper,  einem  Lieblingssitz  der 
Melanome,  zu  übersehen,  doch  scheinen  uns  gerade  am  Ciliarkörper 
manchmal  innigere  Beziehungen  zwischen  Epithel-  und  Geschwulstzellen 
vorhanden  zu  sein.  Daß  die  Retinapigmentschicht  meistens  intakt  über 
den  Tumor  hinwegzieht,  ist  kein  Gegenbeweis,  zumal  wenn  nicht  in 
Serien  geschnitten  ist;  sie  verhält  sich  genau  wie  die  Epidermis  zu  dem 
unter  ihr  oder  aus  ihrer  tiefsten  Schicht  entstehenden  Molanokarcinomen. 
Im  Verfolg  dieser  Analogie  kommen  wir  zu  dem  Schlüsse,  daß  auch 
die  Melanoblastome  des  Augeninneren  von  den  epithe- 
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Halen  Elementen  der  Retina,  vielleicht  in  die  Aderhaut 
▼  ersprengten,  vielleicht  auch  im  Sinne  Schwalbe's  und 
Borst's  nur  mißbildeten  Elementen  hervorgehen,  daß  es 
Neuroepitheliome  sind.  Wir  könnten  da  auch  von  einem  Naevus 
des  Augenhintergrundes  als  dem  Ausgangspunkt  der  Geschwulst  reden, 
der  natürlich  intra  vitam  mit  dem  Augenspiegel  nicht  zu  entdecken  ist, 
da  er  hinter  oder  in  der  dunklen  Retiaaschicht  sitzen  und  wohl  ganz 
winzig  sein  müßte.  Der  Befund  sog.  primär  orbitaler,  extrabulbärer 
Melanoblastome  ist  entweder  so  zu  deuten,  daß  der  eigentlich  primäre 
intraorbitale  Tumor  übersehen  wurde,  auf  welche  Möglichkeit  auch 
Achenbach  hinweist;  oder  zweitens  könnte  es  sich,  wie  auch  Ribbeet 
annimmt,  um  versprengte  Keime  in  die  Nachbarschaft  des  entwicklungs- 
geschichtlich so  kompliziert  aufgebauten  Auges  handeln.  Die  von  oph- 
thalmologischer Seite  als  unumstößlich  sicher  hingestellte  sarkomatöse 
Natur  der  malignen  Melanome  (Schieck)  scheint  uns  sonach  eine  Re- 
vision auf  Grund  entwicklungsgeschichtlicher  und  vergleichend  anatomi- 
scher Beobachtungen  zu  bedürfen. 

Wir  kommen  nun  zu  dem  interessanten  Falle  des  primären  Melano- 
blastoms der  Gallenblase,  auf  das  wir  etwas  ausführlicher  eingehen 
müssen. 

4.  Melanoblastom  der  Gallenblase. 

Die  stark  abgemagerte  schwächliche ,  grazil  gebaute  Frau  von  hell- 
brünetter Haut-  und  dunkler  Haarfarbe  hat  in  ihrer  Jugend  Masern  über- 
standen. Vor  1  Jahr  will  sie  in  einem  Frauenhospital  Stambuls  wegen  Hämor- 
rhoiden, die  lange  geblutet  hatten  und  schmerzhaft  gewesen  waren,  operiert, 
und  nach  10  Tagen  geheilt  entlassen  worden  sein.  Vor  etwa  50  Tagen 
spürte  sie  Schmerzen  im  Rücken,  die  langsam  zunahmen  und  BchließUch  zur 
Gibbosität  und  vollkommener  Motilität*-  und  Sensibilitätsaufhebung  führten. 
Die  Blasenparalyse  hatte  Cystitis  und  aufsteigende  Pyelonephritis,  diese  unter 
akuten  septischen  Erscheinungen,  plötzlichem  intensivstem  Ikterus  und  stinkenden 
Durchfällen  rasch  den  Tod  zur  Folge. 

Sektion:  Leiche  einer  40jährigen  weiblichen  Person,  stark  abgemagert, 
stark  ikterische  Haut-  und  Skieralf ärbung.  Daa  Unterhautfettgewebe  ist  fast 
ganz  geschwunden,  die  Haut  zeigt  keine  besondere  Pigmentierung,  besonders 
kein';  Pigmentnaevi ,  keinerlei  Narbe ,  auch  am  Anus  nachweisbar !  Die 
linke  Pleura  trägt  leichte  Verwachsungen,  sonst  sind  die  Lungen  ganz 
normal,  ebenso  das  Herz  und  die  größeren  Gefäße. 

Der  Situs  der  Bauchorgane  ohne  besondere  Veränderung;  Milz, 
Pankreas,  Nebenniere  und  Magendarmtractus  normal,  —  Leber  weich,  diffus 
gelblich  imbibiert,  mit  diffuser  parenchymatöser  Degeneration,  —  Nieren 
geschwollen  und  ebenfalls  parenchymatös  degeneriert ,  reebterseits  aus- 
gesprochene Pyelonephritis;  die  Harnblase  mit  ausgedehnter  diphtherischer 
Cystitis.  Gehirn  und  Rückenmark  (letzteres  bis  auf  die  sekundären  Ver- 
änderungen (s.  u.))  und  ihre  Häute  zeigen  keinerlei  Abnormität,  speziell  die 
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Augen,  die  beide  herausgenommen  und  konserviert  wurden,  erweisen  sich  all 
durchaus  normal. 

Im  Zusammenhang  geschildert,  finden  sich  melanotische  Tumor- 
massen in  folgender  Weise  verteilt: 

Zwischen  dem  sonst  normalen  Uterus  und  Mastdarm  sitzen  einige 
kleine  bis  kleinhaselnußgroße,  vollkommen  schwarze  rundliche  Knoten,  die 
locker  im  Bindegewebe  eingelagert  sind. 

Hinter  dem  Rectum,  in  der  Kreuzbeinhöhlung  findet  sich  der  größte 
Tumor  von  Uber  Gänseeigröße ;  er  ist  auf  der  Schnittfläche  pechschwarz,  doch 
erkennt  man  an  den  schmalen,  ihn  durchziehenden  Bindegewebszügen  den 
alveolären  Bau.  An  diesen  Tumor  schließt  sich  ein  zweiter  etwa  hühnerei- 
großer analwärts  an,  und  in  der  Umgebung  des  weiteren  zahlreiche  linsen- 
bis  bohnengroße  Knoten,  die  anscheinend  Lymphknoten  darstellen.  Alle 
diese  Tumoren  lassen  sich  leicht  aus  dem  Bindegewebe  herausschälen  und 
stehen  in  keiner  Verbindung,  weder  mit  der  Serosa  des  Bauchfelles,  noch 
mit  der  Schleimhaut  des  Rectums,  noch  mit  der  Analhaut.  An  einer  Stelle 
sitzen  zwei  erbsengroße  Knötchen  in  der  Muskulatur  des  Reciums,  doch  sind 
sie  dort  nicht  autochthon,  sie  haben  sich  vielmehr  als  gewebsfremde  Gebilde 
zwischen  die  Schichten  der  Muskularis  gedrängt,  ohne  mit  der  Schleimhaut 
makroskopisch,  und  wie  gleich  hier  gesagt  werden  soll,  mikroskopisch  irgendwelche 
Verbindung  zu  zeigen.    Die  Hämorrhoidalvenen  sind  frei  von  Tumormassen. 

Im  Mesenterium  werden  einige,  bis  bohnengroße  Lymphknoten 
bemerkt,  die  aber  (auch  mikroskopisch)  keine  Tumorelemente  enthalten. 
Zwischen  der  Blase  und  der  Flexur  besteht  eine  alte  Adhärenz  anscheinend 
entzündlicher  Herkunft. 

Das  Netz  ist  frei  von  Tumormassen,  bis  auf  einen  Zipfel  links,  der 
frei  nach  der  Bauchhöhle  hängt.  In  diesem  Zipfel  sitzen  ein  walnußgroßer 
und  mehrere  kleinere  Knötchen  von  vollkommen  schwarzer  Farbe. 

Die  Gallenblase  ist  etwas  dilatiert,  die  Schleimhaut  grünlich  imbibiert 
Im  Fundus  an  der  freien  Fläche  findet  sich  ein  Tumor  der 
polypös  mit  ziemlich  breitem  Stiel  der  Schleimhaut  aufsitzt.  Er  mißt  (am 
gehärteten  Präparat)  2  cm  im  queren  Durchmesser,  1,2  cm  in  der  Höhe 
und  1,1  cm  an  der  Basis.  Die  Oberfläche  des  Tumors  ist  unregelmäßig 
knollig,  ein  Schleimhautüberzug  scheint  zu  fehlen.  Nur  an  der  Basis  geht 
auf  1  bis  2  mm  Höhe  die  Sohleimhaut  auf  den  Tumor  über,  und  trägt  hier, 
wie  in  nächster  Umgebung,  feine  blattartig  plattgedrückte  papilläre  Wuche- 
rungen. Auf  dem  Durchschnitt  zeigt  sich,  daß  die  Serosa  vollkommen  frei 
verschieblich  ist,  die  Mucosa  fehlt.  Die  Muscularis  ist  stellenweise  durch- 
brochen von  knotigen  Fortsätzen  des  Tumors,  stellenweise  ist  sie  gut  erhalten 
und  dann  scharf  abgegrenzt  vom  Tumor.  Die  Submucosa  ist  rings  an  der 
Basis  deutlich  verdickt.  Die  Farbe  dieses  Tumors  ist  im  ganzen  viel  heller 
als  die  der  anderen  im  Körper  gefundenen  Tumormassen.  Sie  ist  an  einigen 
Stellen  schwärzlich  grau,  an  anderen,  zumal  nahe  der  Oberfläche,  ganz  hellgrau« 

Von  der  Wirbelsäule  ist  ein  Stück  von  31;,  Wirbeln,  entsprechend 
der  Kompressionsstelle,  konserviert.  In  allen  drei  Wirbel  körperbögen  und 
Darmfortsätzen  finden  sich  schwärzliche  Tumormassen,  besonders  im  zweiten 
Wirbel  ist  die  ganze  Spongiosa  durchsetzt.  Die  entsprechenden  hinteren 
Wirbelpartieen  sind  vollkommen  zerstört  und  stellen  eine  weiche,  schwarze 
TumormaBse  dar,  die  sich  von  allen  Seiten  nach  dem  Wirbel  vordrängt, 
und  ohne  die  Dura  selbst  zu  lädieren,  zu  Kompression  des  Rückenmarks 
geführt  hat.  Mikroskopisch  rindet  sich  die  typische,  auf-  und  absteigende 
Degeneration  der  langen  Nervenbahnen. 
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Alle  anderen  Organe  sind  makroskopisch  frei  von  Tumormassen. 

Es  wurden  nun  aus  allen  Organen,  sowie  besonders  aus  den  Tumor- 
massen selber  8tücke  genommen,  in  Formalinlösung  gehärtet  und  aus  Celloidin 
geschnitten. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  der  inneren  Organe 
(Leber,  Niere,  Herz)  bestätigt  die  makroskopische  Diagnose  Auf  diffuse 
parenchymatöse  Degeneration,  mit  frischer  infiltrativer  Entzündung.  Es 
finden  sich  in  keinem  der  Organe  Pigment  oder  Geschwulstzellen  eingelagert. 

Ans  der  ringsum  zu  langen  Zotten  und  vielbuchtigen  Krypten  ge- 
wucherten  Schleimhaut  erhebt  sich  der  Tumor,  der  ein  sehr  zellreiches 
von  einzelnen  bindegewebigen  gefäßfUbrenden  Septeu  durchzogenes  Gebilde 
darstellt,  ohne  daß  ein  eigentlich  alveolärer  Bau  zustande  käme.  Die  Ge- 
schwulstzellen enthalten  sehr  große  unregelmäßig  gestaltete  Kerne  in  meist 
geringem  Protoplasmaleibe;  nur  an  den  Rändern  nehmen  sie  stellenweise 
Spindelgestalt  und  streifige  Formation  an.  Die  Geschwulst  ist  in  der  Mucosa 
entstanden  und  wächst  infiltrierend:  Denn  vornehmlich  an  den  Rändern, 
deren  Epitheldecke  sich  auf  die  Tumoroberfläche  eine  kurze  Strecke  umschlägt, 
umwuchern  die  Tumorzellen  die  drüsenschlauchartigen  Schleimhautkrypten 
und  legen  sich  direkt  an  ihr  Epithel  an:  stellenweise  durchbrechen  oder  er- 
setzen sie  es  auch.  Aber  auch  mitten  in  den  Tumormassen  finden  sich  hier 
und  da  Reste  drüsenartiger  Schläuche.  Solche  Bilder  können  isolierte 
metastatische  Geschwülste  nicht  machen.  An  der  Oberfläche  fehlt  die  Schleim- 
hautdecke und  aufgefaBcrte  zerfallende  Geschwulstzellen  liegen  frei  zutage, 
so  daß  über  eine  nähere  Beziehung  zwischen  ihnen  und  dem  Epithel  nichts 
Bestimmtes  mehr  festzustellen  ist.  Die  Geschwulstzellen  enthalten  bald 
reichlich  Pigment,  bald  sind  sie  ganz  frei  davon,  vor  allem  aber  sammelt 
sich  auch  hier  das  Pigment  in  den  bindegewebigen  Septen.  Die  Metastasen 
im  Netz,  Becken bindegewebe  und  Knochen  sind  viel  pigmentreicher  und  groß- 
zelliger, sie  zeigen  typisch  alveoläre  Anordnung. 

Nach  dem  histologischen  Bau  also  ist  der  Tumor  als 
in  der  Gallenblase  autochthon  anzusehen;  die  makro- 
skopischen Beziehungen  unterstützen  diese  Anschauung.  Die  Isoliert- 
heit, die  Größe  und  eigenartige  Entwicklung  in  der  Mucosa-Submucosa 
mit  sekundärem  Eindringen  iu  die  Muscularis  bei  völliger  Intaktheit  der 
Serosa,  die  chronische  Wucherung  der  Schleimhaut  in  der  Umgebung 
des  Tumors  sprechen  durchaus  gegen  eine  Metastase.  Solche  sind  zwar 
in  der  Gallenblase  beschrieben  worden,  doch  waren  sie  stets  multipel, 
klein  und  bestanden  neben  weitverbreiteten  sonstigen  Metastasen  bei 
sicher  nachgewiesenem  anderswo  sitzendem  Primärtumor.  Wenn  wir  dazu 
den  sorgfältig  auf  alle  Organe,  besonders  die  Haut,  die  Augen  und  das 
Central  nervensystem  ausgedehnten  und  negativ  ausfallenden  Unter- 
suchungsbefund berücksichtigen,  so  dürfen  wir  den  Gallenblasentumor 
wohl  als  sicheren  Primärtumor  ansprechen.  Wir  haben  auch  durchaus 
keinen  Grund  daran  zu  zweifeln,  daß  vor  Jahresfrist  wirklich  Hämor- 
rhoiden und  nicht  etwa  ein  Analtumor  exstirpiert  wurde;  das  läßt  die 
direkte  Angabe  der  Kranken  und  ihrer  Angehörigen,  die  anamnestisch 
festgestellten  Symptome,  die  rasche  Heilung,  das  Bestehen  von  er- 
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weiterten  Hämorrhoidalvenen  bei  der  Autopsie,  das  Fehlen  resp.  die 
UDmöglichkeit  des  Nachweises  einer  Narbe  —  wahrscheinlich  wurden 
die  Hämorrhoiden  abgebunden  —  in  der  Umgebung  des  Anus,  sowie 
die  Berücksichtigung  äußerer  sozialer  Verhältnisse  ausschließen.  Der 
Befund  der  melanotischen  Metastasen  im  Beckenbindegewebe  hinter  dem 
Rectum  genügt  nicht,  die  obigen  Beweisgründe  wankend  erscheinen  zu 
lassen.  Abgesehen  davon,  daß  die  analen  Tumoren  vor  allem  nach  den 
Inguinallymphknoten  metastasieren,  Haut  und  Schleimhaut  in  Anus  und 
Rectum  völlig  intakt  waren  und  die  kleinsten  und  wohl  jüngsten  Sekundär- 
tumoren in  der  Muscularis  und  der  Rectumwand,  die  mächtigsten  und 
älteren  Knoten  weiter  entfernt  saßen,  können  wir  diese  Lokalisation 
sehr  wohl  so  erklären,  daß  von  dem  primären  Gallenblasentumor  Ge- 
schwulstzellen durch  den  Lymphstrom  auf  die  freie  Serosa  abgeschwemmt 
wurden  und  dann  in  den  DouGLAs'schen  Raum,  den  Schmutzfang  der 
Bauchhöhle,  gelangten.  Dort  infizierten  sie  auch  den  Netzzipfel,  während 
sie  gleichzeitig  durch  die  Serosa  in  das  retrorektale  Gewebe  gelangten. 
Die  Knochenmetastasen  in  den  Wirbeln,  deren  Plexus  ja  in  weiterem 
Umfange  mit  dem  Beckenvenenplexus  zusammenhängen,  mögen  dann  auf 
dem  Venen-  oder  Lymphwege  zustande  gekommen  sein. 

Doch  es  erscheint  nötig,  uns  mit  der  Lehranschauung  ab- 
zufinden, die  sagt,  daß  die  melanotischen  Tumoren  so  gut  wie  aus- 
schließlich von  der  Haut  und  dem  Auge  als  den  normalerweise  allein 
Pigment  führenden  Organen  ausgehen ;  höchstens  werden  noch  von  Ein- 
zelnen die  Hirnhäute  als  Ausgangspunkt  gelten  gelassen.  Borst  meint: 
,.Von  anderen  Organen  als  der  Haut  und  dem  Auge  gehen  primäre 
Melanosarkome  wahrscheinlich  nicht  aus.  Die  diesbezüglichen  positiven 
Mitteilungen  sind  nicht  ganz  stichhaltig." 

Anstatt  primär  zu  zweifeln,  dürfte  es  richtiger  sein,  die  Einzel- 
beobachtungen  zu  prüfen,  und  da  müssen  wir  uns  ganz  den  Aus- 
führungen Pick's  anschließen,  „daß  es  nicht  gut  angeht,  die  wohlbe- 
gründeten Auffassungen  jener  Autoren,  die  auderswo  als  in  Haut  und 
Auge  primäre  melanotische  Tumoren  gefunden  haben,  einfach  wissen- 
schaftlich zu  diskreditieren,  weil  sie  mit  den  vorherrschenden  Theorieen 
nicht  in  Einklang  zu  bringen  sind."  So  stellt  gleich  die  Beobachtung 
Pick's  eine  „primäre  melanotische  Geschwulst  des  untersten  Dorsal- 
marks mit  kleineu  disseminierten  Knötchen  in  den  weichen  Häuten  der 
unmittelbaren  Umgebung"  dar.  Die  Exaktheit  der  Untersuchung,  der 
sichere  Ausschluß  jeder  anderen  Entstehungsmöglichkeit,  und  das  aua- 
tomisch-histologische  Verhalten  der  Geschwulst  als  solcher  lassen  einen 
Zweifel  nicht  zu.  Pick  stellt  die  Cutis,  die  Chorioidea  und  die  Lepto- 
meninx  in  engste  genetische  Parallelen  betreffend  ihre  Beziehungen  zum 
Ektoderm  und  den  von  ihm  entstehenden  ektodermalen  Organen  und 
erklärt  damit  das  Auftreten  der  Chromatophoren  in  jenen  bindegewebigen 
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Hüllen;  er  sagt,  daß  seine  „Geschwulst  den  Auggang  genommen  habe 
von  intermedullären  Chromatophoren,  sozusagen  von  einem  Naevus  des 
Rückenmarks".  Pick  erklärt  es  für  einen  untergeordneten  Differenzpunkt, 
ob  man  diese  Chromatophoren  mit  Grahl  als  epitheliale  gliöse  oder  als 
bindegewebiger  perithelialer  Natur  ansehen  will. 

Das  ist  indessen  für  uns,  d.  h.  in  histogenetischer  Beziehung,  ein 
sehr  wesentlicher  Differenzpunkt.  Da  wir  ftir  die  ektodermale  Natur 
aller  dieser  Tumoren  eintreten,  müssen  wir  für  die  primären  melano- 
tischen  Neubildungen  der  Rückenmarkshäute  entweder 
auf  eine  Absprengung  und  Verlagerung  pigmentfähiger 
Ektodermzellen  beim  Schluß  der  Medullarrinne  in  die  mesoder- 
male  Verschlußnarbe  oder  auf  eine  Abschnürung  gliöser  Rückenmark« 
Substanz  bei  der  Differenzierung  und  Ausbildung  der  bindegewebigen 
Rückenmarkshüllen,  also  jedenfalls  auf  eine  neuroepit*heliale 
Abstammung  zurückgreifen.  Daß  solche  neuroepithelialen  Ab« 
schnürungen  garnicht  so  selten  sind,  besonders  am  hinteren  Leibesende, 
ist  hinreichend  bekannt  und  auch  von  uns  beobachtet.  In  diesem  Sinne 
glauben  auch  wir  die  bekannte  ViRCHOw'sche  Beobachtnng  von 
primärer  melanotischer  Geschwulstbildung  in  den  Hirn-  und  Rücken- 
markshäuten, für  deren  Richtigkeit  Pick  eintritt,  deuten  zn  dürfen 
(s.  u.). 

Der  Fall  Pol's,  in  dem  es  sich  um  eine  diffuse  Infiltration  der 
Leptomeninx  spin.  mit  Pigmentzellen  unter  gleichzeitigem  Eindringen  in 
die  Marksubstanz  selber,  um  große  melanotische  Tumoren  der  Lepto- 
meninx cerebralis.  daneben  aber  um  ein  infiltrierend  wachsendes  Pigment- 
mal der  Haut  mit  Metastasen  in  den  inneren  Organen  handelt,  ist  gene- 
tisch nicht  sicherzustellen.  Diffuse,  unpigmentierte  Gliomatosen  der 
Leptomeninx  sind  beschrieben,  unter  anderen  von  Pels  Leusden  ;  gegen 
primäre  pigmentierte  wäre  von  unserem  Standpunkte  aus  nichts  einzuwenden. 

Esser  teilt  einen  von  Ribbert  secierten  Fall  von  X'hromatophorom 
der  weichen  Rückenmarkshäute4'  mit,  als  dessen  Ausgangspunkt  die  in  der 
Pia  und  im  Plexuschorioid  in  normaler  Weise  sich  findenden  Pigment- 
zellen angesprochen  werden. 

Mixelli  beschreibt  einen  malignen  melanotischen  Tumor  im  rechten 
Großhin  eines  33  jährigen  Mannes,  histologisch  setzt  er  sich  zusammen 
aus  „pigmentären  um  die  Gefäße  geordneten  Zellen,  die  teils  rund,  teils 
gestreckt,  teils  verzweigte  Chromatophoren  waren.  Der  Tumor  war  un- 
zweifelhaft keine  Metastase,  sondern  primär  im  Gehirn  entstanden.  Er 
mußte  von  embryonal  versprengten  Pigmentzellen  der  Pia  oder  von 
solchen  abgeleitet  werden,  die  mit  den  Gefäßen  in  die  Hirnsubstanz 
hineingehen.  Bezüglich  der  Deutung  des  Tumors  schließt  sich  Verfasser 
durchaus  Ribbert  an"  (Ribbert's  Referat  in  der  Deutschen  medizinischen 
Wochenschrift  Nr.  4  1906).  Wir  können  ihn  mit  demselben  oder  noch 
größerem  Rechte  für  neuroepithelialer  Herkunft  erklären  und  brauchen 
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Dicht  einmal  auf  eine  Verlagerung  von  Piazellen  (?)  zurückzugreifen. 
Bemerkenswert  ist  übrigens,  daß  Ribbebt  die  primäre  encephalogene 
Natur  der  Neubildung  hier  anerkennt,  während  er  in  seiner  „Ge- 
schwulstlehre" die  Exaktheit  solcher  Befunde  noch  in  Zweifel  zieht. 

Von  hervorragender  Wichtigkeit  scheint  uns  die  Beobachtung 
Grahl's  aus  dem  Institut  Aschoff's  zu  sein,  die  sich  durch  eine  Kom- 
bination eines  mächtigen  badehosenförmigen  Naevus  und  sonstige  fleck- 
weise Hautpigmentierungen  mit  eigentümlichen  unregelmäßig  symmetrisch 
angeordneten  ebenfalls  ausgedehnten  fleckigen  Pigmentherden  des  Groß- 
und  Kleiuhirns  auszeichnet,  dazu  noch  bei  einem  Neugeborenen.  Die 
beiden  Mißbildungen  bestehen  unabhängig  nebeneinander.  Metastatie- 
rung  ist  ausgeschlossen.  Grahl,  der  den  sehr  kompliziert  gebauten 
Hautnaevus  vom  Epithel  ableitet,  neigt  dazu,  die  Pigment  erzeugenden 
resp.  tragenden  Zellen  als  ^Abkömmlinge  des  Neuroepithels"  anzusehen, 
die  sich  den  Gefäßen  als  besondere  Mäntel  angelagert  haben,  wie  dies 
ja  auch  die  Gliazellen  tun,  und  die  ähnlich  wie  in  der  Retina  und  Iris, 
so  auch  hier  im  Gehirn,  die  sonst  für  diese  Orte  ungewöhnliche  Fähig- 
keit der  Pigmentproduktion  erlangten.  Grahl  weist  verschiedentlich  auf 
die  Ähnlichkeit  der  drüsenähnlichen  Neuroepithelzellnester  mit  den 
Nävuszellnestern  der  Haut  hin. 

Wir  vermögen  nach  diesen  exakten  Beobachtungen  —  weitere 
waren  uns  nicht  zur  Hand  —  gar  nicht  daran  zu  zweifeln,  daß 
es  im  Centrainervensystem  primär  sich  entwickelnde, 
melanotische  Tumoren  gibt.  Es  handelt  sich  da  ebenfalls  um 
embryonal  zur  Pigmentbildung  veranlagte  Zellen,  die  aus  dem  allge- 
meinen Zellenverbande,  wenigstens  funktionell,  gelöst  sind;  wir  könnten 
mit  Pick  von  einem  Naevus  des  Zentralnervensystems  sprechen,  doch  ist  es 
richtiger,  es  nicht  zu  tun,  um  nicht  zu  verwirren,  wir  nennen  ja  auch 
die  abgeschnürten  Herde  grauer  Substanz  im  Marke  nicht  so.  Es  fragt 
sich  nun  wieder,  sind  diese  Zellen  ektodermaler  oder  mesodermaler 
Natur. 

Uber  die  Bedeutung  und  Herkunft  des  in  den  Nervenzellen  selbst 
normalerweise  vorkommenden  Pigments  stehen  uns  eigene  Untersuchungen 
nicht  zur  Verfügung,  wir  konnten  nur  vorhandene  Präparate  vergleichen 
und  die  spärlich  zur  Verfügung  stehende  Literatur  heranziehen.  Ober- 
steiger hält  das  „hellgelbe  in  den  lipophilen  Zellen  (der  CLARXE'schen 
Säulen,  unteren  Oliven,  der  meisten  kleinen  Zellen)  vorkommende 
Pigment  für  nicht  abgeführte  Stoffwechselprodukte,  und  weist  ähnliche 
Substanzen  in  Gliazellen,  Ependymzellen,  Adventitiazellen  der  Gehirn- 
gefäße usw.  nach.  Doch  wird  dieses  gelbe  Pigment  von  Anderen 
(Carrier)  für  ein  Pseudopigment,  das  stets  pathologischer  (toxischer) 
Natur  sei,  erklärt.  Über  eine  physiologische  Bedeutung  des  Pigments 
haben  wir  Angaben  leider  nicht  gefunden,  seine  morphologisehe  Ver- 
teilung wird  von  Külleker  kurz  angeführt.    Möge  das  Nervenpigment 
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nun  als  nicht  abgeführtes  Stoffwechselprodukt,  das  sich  mit  dem  Alter 
der  Zelle  mehrt,  oder  als  zur  Funktion  der  Zelle  in  engster  Beziehung 
stehend  anzusehen  sein,  uns  genügt  hier  festzustellen,  daß  an  der 
autochthonen  Entstehung  des  Pigments  in  den  Nerven- 
zellen ein  ernster  Zweifel  nicht  bestehen  kann. 

Uber  die  in  der  Leptomeninx  gefundenen  Pigroentzelle  n 
sagt  Kölliker:  „Hier  und  da  finden  sich  in  dieser  Lage  (d.  h.  der  inneren 
Pialage)  goldgelbe  oder  braune  Pigmentzellen  von  unregelmäßiger  spindel- 
förmiger Gestalt  mit  feinen  auslaufenden  Enden  und  90 — 110  fi  Länge, 
die  im  Halsteile  durch  ihre  größere  Menge  nicht  selten  eine  bräunliche 
oder  selbst  schwärzliche  Farbe  der  Haut  bewirken."  Uber  die  Her- 
kunft auch  dieser  Zellen  liegen  uns  Angaben  nicht  vor,  wir  könnten 
uns  wohl  denken,  daß  es  aus  den  Nervenzellen  ausgeschiedenes  oder 
abgeschlepptes  und  in  die  Piazellen  deponiertes  Pigment  sei,  ähnlich 
dem,  was  wir  z.  B.  in  der  Sklera  des  Auges  finden. 

Wir  glauben  aber,  daß  diese  Zellen  ebensowenig  wie  die  normaler- 
weise pigmentierten  Nervenzellen,  seien  sie  nun  differenziert  neurogliösen, 
ependymalen  oder  ganglionären  Charakters,  den  Ausgangspunkt 
der  melanotischen  Tumoren  des  Centrainervensystems 
bilden,  wogegen  auch  Obersteiner's  oben  zitierte  Anschauung  sprechen 
würde,  sondern  möchten  auch  hier  rekurrieren  auf  im  Sinne 
Borst's  und  Schwalbe's  embryonal  mißbildete  oder  mangel- 
haft differenzierte  Zellkomplexe  des  Neuroepithels, 
welche  die  ihnen  physiologisch  in  geringem  Maße  zustehende  Fähigkeit 
zur  Pigmentbildung  in  hohem  Maße  ausgebildet  haben  mit  Verlust  der 
von  ihnen  zu  leistenden  sonstigen  physiologigen  Funktion  und  unter  Prä- 
disposition zu  maligner  Proliferation,  ganz  ähnlich  wie  es  die  Hautnaevi 
haben. 

Wir  weisen  noch  auf  einen  möglichen  Pigmentgehalt  der  Zirbel- 
drüse des  rudimentären  Auges  (s.  O.  Hertwig)  und  die  Möglichkeit  der 
Entstehung  melanotischer  Tumoren  von  dort  aus  hin. 

Den  Pigmenttumoren  des  Nervensystems  können  wir  die  der 
Nebennieren  anreihen.  Reinhardt  beschreibt  ein Melanokarcinom  der 
Nebennieren,  das  in  fast  sämtlichen  Organen  Metastasen  gemacht  hatte; 
er  spricht  die  Nebenniere  als  Ausgangspunkt  an,  wegen  der  Größe  des 
Alters  und  des  starken  Zerfalls  der  Nebennierenfumoren  und  wegen  der 
auffallend  großen  Ähnlichkeit  der  jungen  Geschwulstzellen  mit  den 
pigmentierten  Elementen  der  Substantia  reticularis  der  Nebennieren, 
doch  ist  bei  der  ausgedehnten  Verbreitung  der  Metastasen  im  Körper 
die  Frage  der  Herkunft  nicht  ganz  sicher  zu  entscheiden.  Dagegen  er- 
scheint uns  die  Beobachtung  Orth's  einwandsfrei  zu  sein :  Neben  einer 
melanotischen  Hirngeschwulst,  mehreren  Metastasen  in  den  Bronchial- 
lymphknoten und  anderen  Organen  findet  sich  eine  große  melanotische 
Geschwulst  in  einer  Nebenniere,  die  wegen  der  Ähnlichkeit  der  Zell- 
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anordnung  uod  -struktur  mit  den  Zellen  der  Nebennierenrinde  als  der 
primäre  Tumor  angesehen  wird.  Haut  und  Augen  waren  frei.  Inter- 
essant ist  dabei  die  von  Neuberg  ausgeführte  Reaktion  des  wässerigen 
Extraktes  eines  Lymphknotens  und  aller  anderen  Metastasen  auf  Adre- 
nalin :  ein  sofortiger  Niederschlag  von  braunschwarzem  Pigment,  so  daß 
die  Beziehungen  zum  Nebennierensekret  zweifellos  erwiesen  waren. 

Einen  weiteren  Fall  von  primärem  malignen  Nebennierenmelanom 
mit  zahlreichen  Metastasen  in  den  inneren  Organen  berichtet  jüngst 
Davidsohn;  auch  hier,  bei  dem  60  jährigen  Arbeiter,  ist  kein  Grund  an 
der  Richtigkeit  dieses  Zusammenhanges  zu  zweifeln.  Davidsohn  weist 
auf  zwei  in  Orth's  Lehrbuch  der  speziellen  Pathologie  und  Anatomie 
erwähnte  primäre  Melanome  der  Nebennieren  und  ein  von  Reimann 
(Prag.  med.  Wochenschrift  1902)  beschriebenes  melanotisches  Karcinom 
der  Nebenniere  bei  einem  3  monatigen  Säugling  hin. 

Es  liegt  dann  noch  eine  Reihe  weiterer  Berichte  über  primäre 
melanotische  Tumoren  anderer  Organe  vor,  deren  näherer 
Inhalt  uns  leider  nicht  zugängig  war:  Melanosarkom  des  Darmes  von 
Treves  (Handbuch  d.  prakt.  Chir.,  1.  Aufl.),  der  Leber  von  Frerichs 
und  von  Block  (erwähnt  bei  Larrass),  des  Rectums  von  Wiener 
(Ziegler's  Beiträge,  1899),  des  Uterus  von  Williams  (Ztschr.  f.  Heilk., 
1894),  der  Blase  von  Thompson  (Handb.  d.  prakt.  Chir.),  eines  sub- 
maxiliaren  Lymphknotens  (?)  von  Cecca  (Graz.  d.  ospedali,  1905),  des 
Knochenmarks  (?)  von  Rindfleisch  (s.  Larrass  und  Borst).  Finsterer 
erwähnt  (nach  Schüchardt)  einen  Fall  von  Melanosarkam  der  männ- 
lichen Brustdrüse,  den  Langenbeck  beobachtete  und  führt  drei  weitere 
als  Melanosarkome  an:  einen  von  Crede  bei  einem  17jährigen  JüDg- 
ling.  einen  von  Betagh  bei  einem  59jährigen  Manne  und  einen  von 
Buff  bei  einem  63jährigen  Manne;  im  letzteren  Falle  scheint  die  Her- 
kunft aus  Drüsengewebe  sichergestellt  zu  sein.  Ribbert  zitiert  in  seinem 
Referat  in  Schwalbe's  Jahrbuch  d.  prakt.  Medizin  1906  —  Baür,  Ar- 
beiten des  pathol.  Instituts  in  Tübingen,  Bd.  II  —  ein  primäres  Melano- 
sarkom des  Ösophagus,  das  aus  versprengten  Chromatophoren  hergeleitet 
wird.  Bub  berichtet  Uber  ein  Melanosarkom  des  Ovarium  (Arch.  für 
Gyn.,  Bd.  79,  1906),  Frich  und  Hall  (Ref.  d.  D.  med.  W.  1906) 
über  ein  Pigmentsarkom,  das  wahrscheinlich  von  der  männlichen  Urethra 
ausging;  sie  betonen  die  Seltenheit  der  Pigmenttumoren  bei  Negern 
(8.  o.).  Wir  enthalten  uns  einer  Kritik  dieser  Beobachtungen.  Nicht  in 
Berücksichtigung  zu  ziehen  brauchen  wir,  weil  sie  keine  besondere  Er- 
klärung erheischen,  die  melanotischen  Tumoren  der  Nasen-,  Mund-  und 
Rachenhöhle  und  der  äußeren  Anal-Genitalgegend,  die  teils  als  Kar- 
cinoine.  teils  als  Sarkome  beschrieben  sind.  Man  muß  bei  den  Be- 
funden an  inneren  Organen  natürlich  stets  einen  früher  operierten  Haut- 
oder Augentumor  ausschließen,  da  Metastasen,   wie  die  Fälle  von 
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Dobberttn  (nach  10  Jahren)  und  Olbert  (nach  24  Jahren)  sehr  spät 
auftreten  können. 

Nach  unserer  Auffassung  lassen  sich  von  den  primären  Tumoren 
an  inneren  Organen  leicht  alle  diejenigen  Melanoblastome  genetisch 
erklären,  die  im  Bereich  des  Ektoderms  und  seiner  Abkömmlinge 
vorkommen.  Wir  stehen  aber  nicht  an  auch  den  ento- 
dermalen  Epithelien  die  Fähigkeit,  Pigment  zu  bilden, 
zuzusprechen  und  verweisen  entwicklungsgeschichtlich  auf  die  Ver- 
hältnisse an  Fröschen  (s.  o.),  wo  bei  der  Gastrulation  die  pigmen- 
tierten Zellen  der  animalen  Schicht  io  die  Gastrulahöhle  miteinbezogen 
werden  und  nur  jener  aus  den  vegetativen  Zellen  gebildete  Komplex, 
aus  dem  später  das  Mesenchym  hervorgeht,  nie  Pigment  führt  (s.  auch 
Wdjkleb's  zitierte  Arbeit).  Die  Vertreter  der  mesodermalen  Pigmen- 
tation  müssen  für  alle  Fälle  auf  eine  embryonale  Versprengung  von 
Chromatophoren  zurückgreifen,  wenn  anders  sie  die  Richtigkeit  jener 
Beobachtungen  nicht  einfach  leugnen,  und  die  enge  Zusammengehörig- 
keit von  Oberhaut  und  Chromatophoren  aufrecht  erhalten  wollen. 


Literaturverzeichnis. 

(Die  meisten  der  uns  im  Original  nicht  zugänglichen  Arbeiten  sind  nach  den 
Referaten  in  Schmidt'»  Jahrbüchern  benutzt) 

Abes8kr,  Über  die  Herkunft  und  Bedeutung  der  in  den  sog.  Naevi  der  Haut  vor- 
kommenden Zellhaufen,  Virch.  Arch.  Bd.  166  1901. 

Achenbach,  Ein  Fall  von  orbitalem  Melanosarkom,  Virch.  Arch.  Bd.  143  1896. 

Aeby,  s.  Kölliker's  Handbuch  der  Gewebelehre  des  Menschen  Bd.  I  1889.  Ebendort 
■iehe  Karg,  Kbrbbkt,  Mkrkei..  Riehl,  Waldever. 

Borst.  Die  Lehre  von  den  Geschwülsten,  1902. 

— ,  Über  Wesen  und  Ursachen  der  Geschwülste,  1906. 

Chantembsse  et  Podwyssotski,  Les  Processus  generaux,  1901.  Siehe  dort  auch 
.Raymond. 

Davidsohn,  Melanotische  Geschwulst  der  Nebennieren,  Deutsche  med.  Woch.  1906. 

Ehrmann,  Karl,  Max  Joseph,  in  Mrazek's  Handbuch  der  Hautkrankheiten  1906. 

Esser,  Über  einen  seltenen  Kückenmarkstumor,  Münch,  med.  Woch.  1906. 

Em  sterbe,  Zur  Pathologie  der  männlichen  Brustdrüse  mit  besonderer  Berücksichti- 
gung der  Tumoren,  Deutsche  Zeitschr.  f.  Chir.  Bd.  84  lf>OÖ. 

Grahl,  Angeborener  ausgedehnter  Naevns  pigmentosus  in  Verbindung  mit  Pigment- 
flecken im  Gehirn,  Ziegler's  Beiträge  Bd.  39  1906. 

Grabfe-Sämisch,  Handbuch  der  gesamten  Augenheilkunde,  1905  u.  f.  Siehe  dort 
v.  Hippel,  Grbef,  Riecke. 

Gbund,  Experimentelle  Beiträge  zur  Genese  des  Epidermispigments,  Ziegler's  Beitr. 
Sappl.  1906. 

Jarisch,  Über  die  Anatomie  und  Entwicklung  des  Oberhautpigments  beim  Frosche, 

Arch.  f.  Dermat.  u.  Syph.  1891. 
— ,  Zur  Anatomie  und  Herkunft  des  Oberhaut-  und  Haarpigments  beim  Menschen 

und  den  Säugetieren,  Ibid. 
Jadassohn,  im  Handbuch  der  prakt.  Med. 


Digitized  by  Google 


84    Wieting  und  Hamdi,  Phyriolog.  und  patholog.  Melaninpigmentierung. 

Kapaüwer,  Das  Zustandekommen  der  Netzhautpigmentation,  Vera.  d.  Ophthalmol. 
Ges.  1892. 

Kaposi,  Über  Pathogenese  der  Pigmentierung  and  Entfärbung  der  Haut,  Arch.  für 

Dermat.  u.  Syph.  1891. 
Köllikbh.  Handbuch  der  Gewebelehre  Bd.  I  u.  II. 

Kromateb,  Desmoplasie  der  Epithelzellen  und  ihre  Bedeutung,  Verhandl.  d.  Path. 
Ges.  1904  und  Honatsh.  f.  prakt  Dermat.  1905. 

— ,  Oberhautpigment  der  Säugetiere,  Arch.  f.  mikrosk.  Anat.  1898. 

Lano,  Experimentelle  Beiträge  zur  übertragbarkeit  melanotisoher  Geschwülste,  Fest- 
schrift für  Kocher  1891. 

Labass,  Beiträge  zur  Kenntnis  der  melanotischen  Neubildungen.  Arbeiten  aus  der 
path. -anat.  Abt.  d.  hyg.  Inst,  zu  Posen  (Lubarsch)  1901. 

Lokb,  On  certain  activitiea  of  the  epithelial  tiasue  of  the  skin  of  the  guinea-pig  and 
similar  occurences  in  tumors,  Bullet,  of  the  John  Hopkins  Hosp.  1898. 

Lokb  and  Stroko,  On  regeneration  in  the  pigmented  skin  of  the  frog  and  on  the 
character  of  the  chromatophorea,  Amer.  Journ.  of  Anat.  1906. 

Lombr,  Über  das  Wachstum  der  Haut-  und  Schleimhaut karoinome,  Ziegler'a  Beitr. 
Bd.  88  1900. 

Marchand,  Der  Prozefl  der  Wundheilung,  1901. 

Metrowbkt,  Untersuchungen  über  die  Wirkungen  des  Finsenlichtes  auf  die  normale 
und  tätowierte  Haut  des  Menschen,  Beiträge  zur  Pigmentfrage,  Monatsach.  f. 
prakt.  Dermat.  Bd.  42  1906. 

Mkrtsching,  Histologische  Studien  über  Keratohyalin  und  Pigment,  Virch.  Arch. 
Bd.  116  1889. 

Minblli,  Primärer  melanotischer  Gehirntumor,  Virch.  Arch.  Bd.  183  1906. 

Neümann,  Nochmals  die  Pigmentfrage,  Virch.  Arch.  Bd.  157  1907. 

Obbbstbiner,  Über  das  hellgelbe  Pigment  in  den  Nervenzellen  usw.,  Arbeiten  a.  d. 
neurol.  Inst  Wien  1903,  1904. 

Olbbbt,  Rezidiv  eines  Melanoms  nach  24  Jahren,  Ztrbl.  f.  Chir.  1906. 

Orth  und  Nkübeho,  Berl.  klin.  Woch.  Nr.  26  1906. 

Pick,  L.,  Einige  Rückenmarkstumoren,  Berl.  klin.  Woch.  1906. 

Pol,  Zur  Kenntnis  der  Melanose  und  der  melanotischen  Geschwulste  im  Zentral- 
nervensystem, Ziegler's  Beitr.  Suppl.  1905. 

Post,  Über  normale  und  pathologische  Pigmentierung  der  Oberhautgebilde,  Anatom. 
Anzeiger  1893  und  Virch.  Arch.  Bd.  135  1894. 

Rkbocl,  Sur  les  transformations  et  degenerescences  des  naevi,  Arch.  f.  gen.  de  Med. 
1893. 

Reines,  Zur  Kenntnis  der  Basalzellenkarcinome  Kbompechbb'b  usw.,  Ziegler's  Beitr. 
Bd.  39  1906. 

Reinhardt,  Med.  Klinik  1905,  Bericht  der  Leipz.  med.  Ges. 

Rkxoul,  Des  epithäliomes  developpes  sur  les  naevi,  These  de  Paris  1892. 

Ribbert,  Geschwulstlehre,  1904. 

— ,  Beiträge  zur  Entstehung  der  Geschwülste,  1906. 

RössLE,  Der  Pigraentierungs  Vorgang  im  Melanosarkom,  Zeitschr.  f.  Krebsforschung 
1904. 

Scherl,  Einige  Untersuchungen  über  das  Pigment  des  Auges,  Arch.  f.  Ophth.  1893. 
Schmorl,  Über  Pigmentverschleppung  aus  der  Haut,  Ztrbl.  f.  allg.  Path.  u.  path. 
Anat.  1893. 

Soloer,  Die  Bedeutung  des  Pigments  für  die  hellfarbigen  Rassen,  Dermat  Zeitschr. 
1905. 

— ,  Der  Hautfarbstoff  als  Schutzmittel  usw.,  Dermat  Zeitschr.  1906. 

Stddkr,  Netzhautpigmeutation  usw.,  Arch.  f.  Augenheilk.  Bd.  53  1905. 

Ulbrich,  Die  natürlichen  Pigmentflecke  und  die  Pigmenttumoren  der  Bindehaut 

Ztschr.  f.  Heilkde.  Bd.  2»  1904. 
Unna,  Naevi  und  Naevikarcinome,  Berl.  klin.  Woch.  1898  und  Orth's  Handbuch. 
Winki.br,  Zur  Frage  nach  dem  Ursprung  des  Pigments,  Mitteilg.  d.  erabryol.-histol. 

Inst.  Wien  1892. 


Digitized  by  Google 


Nachdruck  verboten, 
übersetsungirecht  vorbehalten. 


III. 

Zur  Pathologie  der  Uterussarkome. 

Von 

Dr.  Robert  Meyer. 

Hierzu  Tafel  III. 


In  J.  Veit's  Handbuch  der  Gynäkologie  II.  Aufl.  gebe  ich.  eine 
Darstellung  der  Uterussarkonie ,  in  welcher  die  Literatur  gewürdigt 
und  auch  meine  eigene  Erfahrung  (32  Fälle)  zur  Sprache  kommt  In 
den  Rahmen  eines  Handbuches  passen  jedoch  nicht  gut  einzelne  be- 
sondere Erfahrungen,  seltene  Fälle  und  ebensowenig  eine  ausführliche 
Darlegung  eigener  Ansichten  in  Fragen,  welche  noch  der  Klärung  harren 
und  nach  dem  heutigen  Stande  unserer  Kenntnisse  nicht  zu  entscheiden 
sind.  —  Es  sei  mir  deshalb  gestattet,  hier  ohne  ausführliche  Bezugnahme 
auf  die  Literatur  über  einige  Sarkomformen  zu  sprechen.  Meine  Aus- 
führungen werden  zum  großen  Teile  histogenetische  Fragen  betreffen, 
wobei  sich  Hypothesen  über  das  Geschwulstwachstum  nicht  vermeiden 
lassen  und  zwar  sowohl  über  die  besonderen  Zellen,  welche  dem  Ge- 
schwulstwachstum  zugrunde  liegen,  als  auch  über  die  Ursachen,  welche 
bald  ein  früheres  oder  späteres,  langsameres  oder  schnelleres  Auftreten 
der  destruktiven  Tendenz  hervorrufen,  insbesondere  bei  den  noch  gänzlich 
ungeklärten  sarkomatösen  Myomen. 

Die  höchst  bedeutsamen  Resultate  der  EmtLicu'schen  Forschungen 
können  hier  nicht  referiert  werden  und  dürfen  als  bekannt  vorausgesetzt 
werden;  auch  aus  ihnen  geht  hervor,  daß  man  außer  den  Wachstums- 
bedingungen, welche  durch  die  Beziehungen  der  Geschwulstzellen  zu  den 
übrigen  Körperzellen  beeinflußt  werden,  besondere  Zelleigenschaften  zu 
berücksichtigen  hat,  welche  zur  Geschwulstproliferation  nötig  sind.  Meine 
Ausführungen,  welche  bereits  älteren  Datums  sind,  habe  ich  deshalb  um- 
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zuarbeiten  Dicht  für  notwendig  befunden,  habe  jedoch  Ehblich's  An- 
sichten einschaltungsweise  noch  gerecht  zu  werden  versucht. 


1.  Zur  Anatomie  und  Histogenese  der  muskelzelUgen  Sarkome 
(Sarkoma  myomatoides  und  Leiomyoma  nialignuni  uteri). 

Die  mu8kelzellhaltigen  Sarkome  sind  morphologisch  sehr  verschieden- 
artig, wir  finden  Sarkome  mit  Rund-,  Spindel-  und  Muskelzellen  gemischt, 
ja  sogar  die  Sarkome  mit  höchster  Polymorphie  der  Zellen  enthalten 
zuweilen  noch  deutliche  Übergangsformen  zwischen  den  ungewöhnlichsten 
Zellformen  und  Muskelzellen.  Häufiger  findet  man  nur  Spindelzellen 
und  Muskelzellen  gemischt  und  Übergangsformen  zwischen  beiden,  deren 
Charakter  nicht  immer  bestimmbar  ist  In  einzelnen  von  letzteren  Fällen 
kunn  man  zunächst  im  Zweifel  sein,  ob  sie  gutartige  Tumoren  darstellen 
oder  bösartige ;  von  letzterem  überzeugt  man  sich  hauptsächlich  durch 
den  freilich  auch  nicht  immer  leichten  Nachweis  des  infiltrativen  Vor- 
dringens in  der  Peripherie  der  Neubildung;  meist  findet  man  dann  auch 
bald  neben  den  einfachen,  scheinbar  normalen  Zellen  auch  geringe  oder 
bedeutendere  Abweichungen  in  der  Zellstruktur.  Die  Spindelzellen  ver- 
lieren ihre  schlanke,  regelmäßige  Form,  sie  werden  zum  Teil  größer 
und  breiter,  ebenso  ihre  Kerne;  diese  nehmen  unregelmäßige  Formen 
an,  oft  quellen  sie  auf,  haben  ungleich  verteiltes  Chromatin.  An  den 
Muskelzellen  gehen  ähnliche  Veränderungen  vor  unter  Vergrößerung  und 
Deformierung  der  Kerne  oder  unter  Kernzerfall. 

Diese  Zellen  sind  es  zum  Teil,  welche  von  den  Autoren  als  Beweis 
einer  Umwandlung  von  Muskelzellen  in  Sarkom  herangezogen  werden, 
während  in  Wirklichkeit,  wie  ich  noch  zeigen  werde,  die  vorher  an- 
nähernd normalen  Muskelzellen  bereits  den  destruktiven  Charakter  hatten. 
Der  Fehler  in  der  genannten  Betrachtungsweise  liegt  darin,  daß  man 
unter  Sarkomzellen  häufig  nur  Bindegewebszellen  im  engeren  Sinne  meint, 
während  Sarkom  bekanntlich  auch  aus  Muskelzellen  oder  auch  z.  B. 
Gliazellen  hervorgehen  kann.  Von  einer  Umwandlung  der  Muskel-  oder 
Gliazellen  in  Bindegewebszellen  im  engeren  Sinne  kann  dabei  gar  keine 
Rede  sein.  Diese  Verwechselung  beruht  also  nur  darauf,  daß  man 
erstens  irrtümlicherweise  unter  Sarkom  oftmals  eine  maligne  Geschwulst 
nur  aus  Bindegewebszollen  im  engeren  Sinne  versteht,  und  zweitens,  daß 
man  in  Sarkomen,  welche  aus  Muskelzellen  hervorgehen  die  veränderten 
degenerierten  Muskelzellen  mit  bindegewebigen  Sarkomzellen  identifiziert. 

Andere  Autoren  gehen  mit  dem  Vorurteil  an  die  Betrachtung  der 
Tumoren  heran,  die  Sarkomzellen  aus  ausgereiften  fertigen  Muskelzellen 
ableiten  zu  müssen.  Auch  hat  man  zuweilen  wirkliche  Schwierigkeiten 
zu  entscheiden,  welche  Muskelzellen  passive  Einschlüsse  im  Sarkom 
sind,  und  welche  etwa  zum  sarkoraatösen  Geschwulstparenchym  selbst 
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gehören.  Wir  können  jedoch  aus  einigen  Fällen  mit  größter  Sicherheit 
erfahren,  daß  der  lotzteren  Art  zugehörige  Sarkome  überhaupt  exi- 
stieren ;  in  erster  Linie  sprechen  hierfür  Fälle,  in  denen  die  muskelzell- 
haltigen  Sarkome  auch  muskelzellhaltige  Metastasen  gleicher  Art  setzen 
wie  der  Fall  von  Busse  u.  A. 

In  solchen  Fällen  bilden  Vorstufen  von  Muskelzellen  das  Parenchym 
des  Sarkoms,  während  die  ausgereiften  Muskelzellen  zwar  auch  aus  den 
gleichen  Stammzellen  hervorgegangen  sein  können,  aber  gerade  durch 
ihre  Ausreifung  der  Destruktionskraft  der  unreiferen  Zellen  verlustig 
werden;  oder  umgekehrt,  ein  Teil  der  aus  den  gemeinsamen  Mutter- 
keimen hervorgehenden  Keime  verliert  durch  äußere  Einflüsse  seine 
schnelle  Teilungsfähigkeit,  worauf  ja  die  Destruktionskraft  mit  beruht 
und  findet  Zeit  zur  Ausreifung. 

Wenn  man  aus  einzelnen  Fällen  die  Überzeugung  gewonnen  hat, 
daß  die  jugendlichen  Muskelzellen  dem  Parenchym  einer  sarkomatösen 
Geschwulst  angehören,  so  steht  gar  nichts  im  Wege,  überwiegend 
muskelzellige  Sarkome  anzuerkennen.  Völlig  reine  muskelzellhaltige 
Tumoren,  welche  nur  durch  große  Zelldichte  und  durch  Meta- 
stasen auffallen  und  deshalb  den  Sarkomen  anzureihen  sind,  werden 
gewiß  sehr  selten  sein.  Manche  der  unter  den  Namen  des  Leiomy- 
oma  malignum  gehenden  Tumoren  gehören  nicht  dazu,  weil  die 
Muskelzellen  in  Spindelformen  und  alle  möglichen  Zellformen  übergehen, 
also  nicht  reine  Leiomyome  sind.  Der  Name  Leiomyoma  malignum 
sollte  nach  Möglichkeit  für  die  reineren  muskelzelligen  metastasierenden 
Tumoren  reserviert  werden,  obgleich  sich  auch  hier  ganz  gewiß  Uber- 
gänge zu  Spindelzelleu  finden  lassen  werden. 

Wenn  ich  nun  unter  meinen  eigenen  muskelzellhaltigen  Sarkomen 
die  Fälle,  in  denen  ich  die  Muskelzellen  als  passive  Einschlüsse  ansehe, 
und  die  als  „Myosarkome"  bezeichneten  Mischgeschwülste  ausschalte,  so 
bleiben  nur  wenige  richtige  Muskelzellsarkome  übrig.  —  Zunächst  fallen 
alle  mit  einer  mehr  oder  weniger  breiten  Myomrinde  versehenen  Sar- 
kome außer  Betracht,  sodann  die  Muskelinseln,  welche  als  quergetroffene 
Septa  nach  außen  verfolgbar  sind ;  ferner  alle  Muskelinseln,  welche  sich 
in  irgend  einer  Weise  vom  Sarkomgewebe  absetzen,  sei  es  durch  Farbe 
oder  Faserverlauf  oder  scharfe  Grenze  oder  zwischengelagerte  teils  ge- 
quollene oder  nekrotisierende  Zellen  und  nach  Möglichkeit  alle  peri- 
pheren Muskelpartieen.  Wenn  wir  die  Fälle  genügend  scharf  sichten,  so 
bleiben  nur  wenige,  in  denen  wir  wirklich  die  Muskelzellen  dem  Sarkom- 
parenchym  einwandsfrei  zurechnen  dürfen,  nämlich  solche,  in  denen 
ganz  diffuse  und  geradezu  unsichtbare  Übergänge  zwischen  Spindelzellen 
und  Muskelzellen  vorkommen  und  zwar  nur  an  gut  erhaltenen  Partien 
ohne  Nekrosen  und  ohne  besondere  Abnormitäten  der  Zellstruktur  be- 
sonders der  Kernstruktur.  Am  gewichtigsten  sind  gerade  die  unmerk- 
baren Übergänge,  so  daß  große  Zellpartieen  weder  ausgesprochen  musku- 
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lär  noch  ausgesprochen  fibromatös  erscheinen,  und  schließlich  jene  über- 
wiegend muskelhaltigen  Sarkome  and  die  ganz  reinen  (?)  malignen 
Leiomyome,  zwischen  denen  es  offenbar  Ubergänge  gibt.  Die  histo- 
genetischen  Beziehungen  können  hier  noch  keinen  Platz  finden,  wir 
konstatieren  vorläufig  nur,  daß  es  destrnierende  und  metastasierende 
Myome  gibt,  deren  Bau,  wie  namhafte  Autoren  versichern,  sich  von  ge- 
wöhnlichen Myomen  überhaupt  nicht  unterscheiden  lassen,  abgesehen 
davon,  daß  sie  meist  sehr  zellreich  sind.  Kbische,  Minkowski, 
van  Beesten,  Schlagenhaufeb,  v.  Haxsemann,  Ribbebt.  Auch  Mal- 
loby  hat  ein  zellreiches  Myom  mit  vielen  Mitosen  und  mit  typischen 
Myogliafibrillen  infiltrativ  wachsend  gesehen  und  bezeichnet  es  mit  Recht 
als  malignes  Myom.  —  In  anderen  Fällen  bieten  die  Muskelzellen  Ab- 
weichungen  von  der  Norm,  indem  sie  zum  Teil  größer,  zum  Teil  auch 
kürzer  waren,  oder  Unregelmäßigkeiten  an  den  Ausläufern  zeigten,  welche 
einseitig  fehlen  oder  aber  sich  verästeln ;  auch  Anschwellungen  des  Zell- 
leibes, und  kuglige  Verunstaltung  kamen  vor  neben  ganz  normalen 
Muskelzellen,  wie  Langekhans  beschreibt.  Immerhin  gehörte  dieser 
Fall  noch  zu  den  annähernd  reinen  malignen  Myomen,  denn  wenn  man 
jene  reinen  Fälle  nochmals  untersuchen  und  mit  dem  Falle  von  Langeb- 
hans  und  den  noch  zu  besprechenden  Fällen  vergleichen  könnte,  so 
würden  sich  außer  der  Zelldichte  und  den  Mitosen  vielleicht  auch  noch 
stellenweise  andere  Abweichungen  von  gewöhnlichen  Myomen,  besonders 
in  der  Kernform  feststellen  lassen.  Jedenfalls  genügt  neben  dem  schnellen 
Wachstum  der  zellreichen  Myome  das  infiltrative  Wachstum,  welches 
stellenweise  auch  in  den  Metastasen  zum  Ausdruck  kam.  um  sie  unter 
die  Sarkome  zu  stellen. 

Von  den  reinen  muskelzelligen  zu  den  gemischtzelligen  Sarkomen 
kann  man  geradezu  eine  fortlaufende  Reihe  von  Fällen  ausfindig  machen. 

Unter  meinen  Fällen  befindet  sich  ein  faustgroßer  intramuraler  Tumor 
(II.  5)  aus  Prof.  Mackexbodt'b  Klinik,  welcher  makroskopisch  den  Glanz  und 
die  welligen  Linien  des  fibrösen  Myoms  vermissen  läßt,  sonst  aber  mit  seiner 
Felderung  und  seinem  zwar  nicht  ganz  kugligen  aber  doch  sphärischen,  leid- 
lich scharf  umschriebenen  Äußeren  den  Myomen  gleicht.  Mikroskopisch  be- 
steht er  aus  sehr  dicht  gedrängten  Muskelzellen,  die  zum  Teü  sehr  groß, 
zum  Teil  etwas  kurz  und  mehr  spindlig  aber  bei  weitem  vorherrschend  wie 
Myomzellen  gestaltet  sind  und  auch  meist  abgestumpfte  Kerne,  nur  teilweise 
upindlige  Kerne  haben.  Das  Protoplasma  ist  ungewöhnlich  grob  fibrillär,  die 
spärliche  Intercellularsubstanz  ebenfalls;  Gefäße,  besonders  Kapillare  sehr 
reichlich;  Leukocyten  eiuzeln  verstreut,  nur  stellenweise  in  Reihen,  in  jedem 
Gesichtsfeld.    Geringfügige  Nekrosen. 

Es  handelt  sich  hier  um  ein  fast  reines,  sehr  zellreiches  Myom  mit 
sehr  wenig  Bindegewebe  längs  größerer  Gefäße,  welches  jedoch  ganz 
diffus  in  die  Umgebung  übergeht  und  demnach  wahrscheinlich 
als  ein  malignes  Myom  anzusehen  ist,  es  unterscheidet  sich  morpho- 
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logisch  durch  seine  Zelldichte  und  durch  Beimengungen  von  Spindel- 
zellen, also  nicht  erheblich  von  gewöhnlichen  Myomen.  Zur  Warnung 
diene,  daß  einzelne  mit  hyaliner  Degeneration  ein  hergehende  Myome, 
deren  Muskelkerne  die  Stäbchenform  verlieren  und  mehr  spindlig  werden, 
sowohl  makroskopisch  wie  mikroskopisch  diagnostische  Schwierigkeiten 
machen  und  mit  Sarkom  verwechselt  werden  können. 

In  einem  zweiten  ebenfalls  infiltrativ  wachsenden  Myom 
ist  die  Muskelform  der  Zellen  an  vielen  Stellen  ebenfalls  vorzüglich  er- 
halten. Es  handelt  sich  um  einen  von  Medizinalrat  P.  Rüge  operierten 
Fall  (Fr.  Gr.)  » 

Mikroskopisch  sind  die  Muskelzellen  und  ihnen  verwandte  Kern-  und 
Zellformen  an  Menge  vorwiegend  und  wie  eingangs  gefordert,  gehen  diese 
ganz  diffus  in  mehr  spindlige,  meist  langspindlige  schlanke  Zellen  über, 
welche  jedoch  fast  immer  noch  mehr  an  Muskelzellen  als  an  Bindegewebs- 
zellen erinnern,  Zellformen,  welche  übrigens  auch  in  den  einfachen  Myomen 
vereinzelt  oft  genug  vorkommen.  Während  so  der  Tumor  makroskopisch 
und  mikroskopisch  für  ein  gewöhnliches  Myom  gelten  könnte,  erkennt  man 
seine  wahre  Bedeutung  außer  am  infiltrierenden  jedoch  nur  mikroskopisch 
nachweisbaren  Wachstum  noch  daran,  daß  die  Zellen  sehr  dicht  stehen,  die 
Kerne  zum  Teil  sehr  lang  werden,  zum  Teil  anschwellen  und  vor  allen 
Dingen,  daß  sie  Veränderungen  der  Chromatinverteilung  zeigen;  das  Chro- 
matin Hegt  in  größeren  Körnchen  zusammen,  welche  zu  vier  bis  zwölf  an  der 
Zahl  über  den  Kern  einigermaßen  gleich  verteilt  aus  dem  im  übrigen  durch- 
sichtig hellen  Kernplasma  hervorstechen.  Die  Kerne  erscheinen  dadurch 
punktiert.  —  Das  interzellulare  Gewebe  ist  an  solchen  Stellen,  wo  die  Kerne 
die  genannten  Veränderungen  zeigen,  hyalin  degeneriert.  Mitosen  sind  in 
diesem  Falle  nicht  so  zahlreich. 

Die  Form  der  Zellen  ist  meist  langspindlig,  das  Protoplasma  fibrillär,  die 
IntercellularsubBtanz  sehr  wechselnd,  meist  nur  gering  an  Menge,  ebenfalls 
ribrillär.  Bindegewebsfasern  sind  bei  Qiesonfärbung  nur  längs  einiger  Gefäße 
und  sonst  nur,  an  der  Peripherie  des  Tumors  zu  sehen,  wo  die  Zellen  noch 
nicht  so  dicht  stehen.  — 

Größere  Partieen  des  nicht  ganz  so  gefäßreichen  Tumors  sind  total 
nekrotisch  und  meist  scharf  gegen  das  gesuude  Gewebe  abgesetzt.  Viele 
Stellen  zeigen  hyaline  Degeneration.  — 

Es  handelt  sich  also  um  ein  infiltrativ  vorwachsendes  Myom  von 
großer  Zelldichte,  dessen  Muskelzellen  in  stufenweisen  Übergängen  zu 
den  degenerativen  Zellfonnen  zu  verfolgen  sind,  welche  die  Autoren 
„Sarkomzellen"  neonen. 

Betonen  möchte  ich  die  mit  den  Veränderungen  der  Zellstruktur 
einhergehende  hyaline  Veränderung  der  Intercellularsubstanz. 

Während  man  bei  dem  erstgenannten  Fall  vielleicht  Bedenken  gegen 
die  Annahme  einer  malignen  Neubildung  haben  könnte,  weil  hier  nur 
eine  allerdings  sehr  ungewöhnliche  Zelldichte  und  ein  diffuses  infil- 
trierendes Wachstum  vorliegt,  so  scheint  mir  der  zweitgenannte  Fall  mit 
den  „sarkomatösen"  Zellen  außer  allem  Zweifel.  Von  diesen  Fällen  aus- 
gehend, finde  ich  unter  weiteren  sechs  muskelzellhaltigen  zweifellosen 
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Sarkomen  alle  quantitativen  Abstufungen  zwischen  den  Spindel-  und 
Muskelzellen  und  ihren  Übergangszellen,  bis  zu  den  fast  reinen  Spindel- 
zellensarkomen  mit  wenig  Muskelzellen.  Ahnliche  Beobachtungen  sind 
auch  von  anderen  Autoren  gemacht  worden;  die  Ubergänge  zwischen 
Spindelzellen  und  Muskelzellen  in  den  Sarkomen  sind  von  Gebhabd, 
Gessnek,  Beckmann,  v.  Hansemann  beschrieben  worden,  von  letzterem 
jedoch  als  eine  Umwandlung  von  Muskelzcllen  in  Spindelzellen,  als  Ana- 
plasie  aufgefaßt  worden.  —  Geringere  Veränderungen  der  Zellstruktur, 
Unregelmäßigkeiten  in  der  Chromatinverteiluug  wie  sie  vorstehend  be- 
schrieben sind?  stören  nicht  die  Beurteilung  dieser  Fälle,  wenn  im 
übrigen  unter  den  oben  genannten  Bedingungen  die  Ubergänge  zwischen 
den  Spindel-  und  Muskelzellen  garantiert  werden.  Andererseits  sind 
auch  die  degenerativen  Strukturveränderungen  in  den  Zellen  sehr 
charakteristisch  für  Sarkome,  wenngleich  sie  an  vereinzelten  Zellen 
als  degenerative  Vorgänge  auch  in  gewöhnlichen  fibrösen  Myomen  vor- 
kommen. Sowie  jedoch  die  Strukturabweichungen  erheblicher  und  in 
sehr  vielen  Zellen  auftreten,  erschweren  sie  ungemein  die  Verfolgung  der 
Zellübergänge  und  haben  stets  bei  der  Beurteilung  der  Histogenese 
der  Sarkome  zu  Irrtümern,  oder  wenigstens  zu  unerlaubten  Schlüssen 
geführt. 

Auf  das  oben  beschriebene  degeuerative  Anfangsstadium  mit  der 
„Punktierung"  der  Kerne  durch  einzelne  gröbere  Ohromatinkörnchen 
folgt  eine  Konzentration  des  Chromatins  auf  gröbere  Körner  innerhalb 
des  ganz  durchsichtigen  Kernos.  Die  Kerne  werden  aufgebläht,  sie 
nehmen  allerhand  Formen,  Bisquitform,  sogar  Rosettenform  an,  auch 
werden  einzelne  Kernstücke  abgeschnürt  und  man  findet  dann  schließlich 
in  vielen  Zellen  mehrere  Kernteile.  Das  Zellplasma  behält  die  fibrilläre 
Struktur  ziemlich  lange,  die  scharfen  Konturen  verlieren  sich  jedoch 
mehr  und  mehr  in  die  Intercellularsubstanz. 

Besonders  auffällig  war  mir  immer,  daß  die  Strukturveränderungen 
der  Muskelkerne  immer  Hand  in  Hand  mit  hyaliner  oder  schleimiger 
Degeneration  geht,  ja  daß  die  Abweichung  von  der  normalen  Zellstruktur 
geradezu  proportional  der  Degeneration  des  Zwischengewebes  einhergeht. 
Aus  diesem  Grunde  halte  ich  alle  genannten  Strukturveränderungen  der 
sogenannten  „Sarkomzelle"  für  degenerativer  Natur. 

Die  weitgehende  Metamorphose  der  Muskelzellen  zu  allen  möglichen 
Formen  bis  zur  Unkenntlichkeit  wird  namentlich  von  C.  Rüge  treffend 
geschildert.  Auch  Mastny  beschreibt  einen  solchen  Fall,  nennt  ihn  aber 
Myoma  malignum,  trotzdem  nicht  nur  atypische  Muskelzelleu  sondern  auch 
Riesenzellen  neben  glatten  Muskelfasern  gefunden  wurden.  —  Auch 
Ulesko-Stroöanowa  gibt  eine  Beschreibung  mit  charakteristischen  Ab- 
bildungen, aus  denen  man  freilich  nicht  mit  der  Autorin  auf  eine  Um- 
wandlung von  fertigen  Muskelzellen  in  Sarkomzellen  schließen  kann, 
worauf  wir  noch  zurückkommen  werden.    In  einem  (von  Herrn  Dr. 
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Müllerüeim  operierten  makroskopisch  zuerst  als  Myom  imponierendem) 
Falle  von  Sarkom  fiude  ich  genau  dieselben  Bilder,  wie  Ulesko- 
Stroganowa  rings  an  der  Peripherie  des  großzelligen  Tumors,  und 
auch  an  einzelnen  Stellen  seines  freilich  vielfach  degenerierenden  Innern. 
Mit  Hilfe  dünner  Schnitte  und  einiger  Ausdauer  gelingt  es  sehr  wohl 
das  Vordriugen  des  Sarkoms  in  die  Muscularis  auszuspüren  und  sich  zu 
überzeugen,  daß  die  degenerativen  Zellformen  zum  großen  Teil  dem 
Sarkom,  zum  Teil  auch  der  Muskulatur  angehören. 

Nirgend  aber  gelingt  es  nachzuweisen,  daß  etwa  normale  Muskulatur 
der  Umgebung  oder  reife  Muskelpartieen  eines  Myoms  sich  in  sarkoma- 
töse Partieen  umwandelt.  An  der  Grenze  zwischen  den  Tumorzellen  und 
der  Umgebung  ist  freilich  häufig  keine  genaue  Unterscheidung  möglich, 
weil  dieselben  toxischen  Einflüsse,  unter  denen  die  Muskelsarkomzellen 
leiden,  auch  auf  die  Muskelzellen  der  Umgebung  einwirken  und  ähnliche 
degenerative  Veränderungen  hervorrufen.  Auch  bei  anderen  Tumoren, 
insbesondere  auch  beim  Schleimhautsarkom  des  Uterus  habe  ich  degene- 
rative Veränderung  der  angrenzenden  Muskulatur  in  ganz  ähnlicher  Art 
gesehen,  ein  ganz  deutliches  Zeichen,  daß  man  solche  Veränderungen 
nicht  als  Metaplasie  auffassen  darf. 

Niemals  habe  ich  also  Umwandlung  reifer  Muskulatur  in  Sarkoni- 
gewebe an  gut  erhaltenen  Stellen  zu  vermuteu  Anlaß  gefunden.  Gerade 
diesen  Umstand  möchte  ich  als  ganz  besonders  maßgebend  in  dieser 
Frage  betrachten. 

Histogenese  der  muskelzelligen  Sarkome. 

Ehe  wir  nun  auf  die  Histogenese  der  muskelzelligen  Sarkome  näher 
eingehen,  möchte  ich  einige  allgemeinere  Bemerkungen  über  Geschwulst- 
genese vorausschicken. 

Wenn  die  Ansichten  über  Geschwulstbildnng  auch  noch  in  wichtigen 
Punkten  auseinandergehen,  so  treffen  sie  sich  doch  ganz  allgemein  darin, 
daß  zur  Geschwulstbildung  nicht  nur  vermehrungsfähige  Zellen  gehören, 
sondern  auch  ein  Anstoß  hinzukommen  muß,  den  einzelnen  Autoren 
nach  dem  Vorgange  von  Thiebscii  und  Cohnheim  in  statischen  Gleich- 
gewichtsstörungen, nämlich  im  Fortfall  der  normalen  Gewebswiderstände 
(Ribbert  u.  A.)  andere  zugleich  auch  in  chemischen  Gleichgewichts- 
störungen (Lubarsch,  Ehrlich)  sehen,  während  viele  Autoren  (auch 
Ehrlich  und  Lubarsch)  zum  mindesten  für  maligne  Geschwülste  außer 
der  Gleichgewichtsstörung  noch  eine  primäre  Änderung  des  Zellcharakters 
in  den  Geschwulstzellen  selbst  suchen,  sei  es  nun  eiue  angeborene  Zell- 
mißbildung (Borst,  Schwalbe,  Beneke)  oder  eine  erworbene 
(v.  Hansemann,  Häuser  u.  A.) 

Die  wichtigen  Errungenschaften  Ehrlich's  machen  unsere  Annahme 
durchaus  verständlich ;  die  zur  Geschwulstbildung  prädisponierten  Zellen 
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können  laugsamer  oder  schneller  und  auch  zu  verschiedenen  Zeiten  lang- 
samer und  schneller  wuchern,  je  nachdem  die  Avidität  der  Rezeptoren 
der  übrigen  Körperzellen  mehr  oder  weniger,  vorübergehend  oder  dauernd 
herabgesetzt  ist. 

Die  H  i  Stögen  es  o  der  Uteruswand  sarkome  gehört  zu  den  meist  um- 
strittenen und  unklarsten  Kapiteln  in  der  Geschwulstgenese.  Wir  müssen 
zwei  Anschauungen  scharf  von  einander  halten,  von  denen  die  eine  die 
Entstehung  von  Sarkomen  nur  aus  mehr  oder  weniger  unreifen,  indiffe- 
renten oder  embryonalen  meist  sogenannten  „ausgeschalteten"  Keimen 
zugibt,  während  andere  Autoren  neben  dieser  Entstehungsart  auch  die 
„sarkomatöse  Umwandlung"  fertiger  Gewebe  unter  anderen  auch  der 
Myomzellen  zulassen.  Es  wird  gewöhnlich  dabei  eine  direkte  Zellmeta- 
morphose  angenommen,  während  nach  dem  Vorgänge  auf  anderen  Ge- 
bieten der  Geschwulstlehre  eine  Metamorphose  bei  der  Zellteilung 
(Lubarsch)  anzunehmen  wohl  eher  Berechtigung  haben  dürfte.  Nach 
unseren  schon  bei  der  mikroskopischen  Beschreibung  gemachten  An- 
gaben sind  zwar  bei  der  Vergleichung  der  Zellen  dem  Irrtum  Tür  und 
Tor  geöffnet,  dennoch  müssen  wir  Tumoren  wie  die  von  uns  oben  ge- 
nauer beschriebenen  als  Übergangsformen  von  Myom  und  Sarkom  be- 
zeichnen.   Wie  ist  das  zu  verstehen? 

Es  ist  sicherlich  richtig,  wenn  man  die  angebliche  progressive  Um- 
wandlung der  ausgebildeten  Myomzellen  an  der  Grenze  eines  Sarkoms 
in  Sarkomzellen  für  unbewiesen  und  auch  für  unwahrscheinlich  erklärt, 
aber  es  ist  sicherlich  falsch,  oder  doch  unbeweisbar,  wenn  man  annimmt, . 
ein  Zellkeim  sei  zu  einem  einfachen  Myom  prädestiniert  und  zu  nichts 
anderem.  Vielmehr  haben  wir  das  Recht  zu  sagen,  aus  einem  un- 
reifen Zellkeim  kann  je  nach  den  äußeren  Bedingungen  ein  einfaches 
Myom  oder  ein  muskelzelliges  auch  spindelzelliges  Sarkom  werden.  Eis 
kann  also,  vorläufig  nur  theoretisch  gesprochen,  aus  einem  einzigen  Zell- 
keim ein  Tumor  entstehen,  welcher  in  seinen  ausgereiften  Zellen  eiu 
einfaches  Myom  liefert,  in  seinen  unreiferen  Zellen  jedoch,  solange 
solche  noch  vorhanden  sind,  die  Fähigkeit  der  überstürzten  Zellteilung 
also  der  Bildung  eines  spindelzelligen  oder  muskelzelligen  Sarkoms  stets 
bewahrt  und  gelegentlich  auch  entwickelt. 

Dieses  zugegeben  wird  man  unüberwindliche  Schwierigkeiten  haben, 
die  Grenze  festzustehen  zwischen  den  noch  unreiferen  und  ganz  reifen 
Zellen.  Wir  werden  gerne  zugeben,  daß  die  Proliferationsfahigkeit  der 
Zelle  mit  der  Differenzierung  und  Reifung  der  Zelle  mehr  und  mehr 
abnimmt,  daß  also  die  indifferenten  Zellen  proliferationsfahiger  sind  als 
die  differenzierten  und  daß  die  völlig  ausgereiften  weniger  proliferations- 
fahig  sind,  als  die  unreifen.  Es  wäre  jedoch  meiner  schon  bei  der 
Histogenese  der  Myome  in  Veit's  Handbuch  der  Gynäkologie  ausge- 
sprochenen Meinung  nach  höchst  verkehrt,  wollte  man  den  Zellen  be- 
stimmte strenge  Schranken  zuweisen,  vielmehr  hat  man  sich  die  Abnahme 
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der  Proliferationsfahigkeit  ebenso  wie  die  verschiedenen  Grade  der  Zell- 
reife  als  ein  allmähliches  Abklingen  vorzustellen  und  man  kann  vor  Er- 
löschen ihrer  Teilungsfahigkeit  den  Zellen  nicht  die  Möglichkeit  der 
Tumorbildung  absprechen,  sondern  man  darf  nur  sagen,  daß  die  un- 
reiferen Zellen  eines  geringeren  Anlasses  zur  tumorartigen  Proliferation 
bedürfen.  Ebenso  ist  die  unreifere  Zelle  höchstwahrscheinlich  ihrer 
stärkeren  Proliferationsfahigkeit  wegen  geeigneter  zur  Bildung  zell- 
reicher maligner  Tumoren.  Aber  irgend  eine  Grenze  in  der  Zellreifung 
können  wir  nicht  ausfindig  machen,  an  welcher  die  Fähigkeit  der  De- 
struktion aufhört. 

Wir  geben  mithin  die  ziemlich  selbstverständliche  und  schon  von 
Cohnheim  gemachte  Voraussetzung  zu,  daß  die  unreifen  und  indiffe- 
renten Zellen  die  größere  Destruktionsfähigkeit  besitzen,  vorausgesetzt, 
daß  die  gegebenen  äußeren  Umstände  eine  überstürzte  Proliferation  zu- 
lassen oder  veranlassen,  wir  sind  aber  der  Ansicht,  daß  die  gleichen  de- 
struktiven Eigenschaften  auch  noch  bei  reiferen  Zellen  gelegentlich  zum 
Ausdruck  kommen  können,  wenn  besonders  günstige  Bedingungen  die 
überstürzte  Proliferation,  die  Bildung  sehr  zellreicher  Gewebe  er- 
möglichen. 

Wir  sehen  die  embryonalen  und  unreifen  Zellen,  wenn 
sie  in  Wucherung  geraten,  als  fakultative  aber  nicht  als 
obligatorische  Keime  maligner  Geschwulstbildung  an. 
Dieses  hervorzuheben  schien  uns  notwendig,  weil  wir  anders  die  oben 
geschilderten  und  noch  weiter  zu  besprechenden  halb  malignen  halb 
benignen  Tumoren  gar  nicht  verstehen  können.  Diese  Tumoren  können 
nur  so  aufgefaßt  werden,  daß  man  entweder  die  Keime  selbst  als  an 
der  Grenze  jener  Reifung  ansieht,  auf  welcher  gerade  noch  die  Bildung 
zellreicher  maligner  Tumoren  unter  besonders  günstigen  äußeren  Be- 
dingungen möglich  ist,  oder  indem  man  die  Keime  selbst  zwar  als  un- 
reife, stark  proliferationsfähige  ansieht,  aber  die  äußeren  Bedingungen 
in  einem  Maße  vorhanden  sein  läßt,  welche  es  den  unreifen  Keimen 
stellenweis  ermöglicht,  zu  Muskelzellen  auszureifen.  Letzteres  hängt  vou 
dem  Proliferationstempo  ab.  Überstürzte  Proliferation  läßt  keine  Aus- 
reifung zu.  Wir  müssen  also  örtliche  und  zeitliche  Schwankungen  in 
dem  Proliferationstempo  annehmen. 

Das  Resultat  der  Proliferation  ist  also  abhängig  von  der  Art  der 
proliferationsfähigen  Keime  und  von  dem  durch  außerhalb  liegende  Be- 
dingungen verursachten  oder  gestatteten  Proliferationstempo.  Ob  diese 
Bedingungen  in  der  relativ  geschwächten  Avidität  der  Rezeptoren  der 
übrigen  Körperzellen  (Ehrlich)  oder  auch  in  den  örtlichen  iSpannungs- 
verhältnissen  oder  in  beiden  Momenten  zu  suchen  sind,  und  welcher  Art 
diese  sind,  das  kann  uns  hier  nicht  näher  beschäftigen. 

Es  geht  jedoch  aus  den  Tumoren,  welche  stellenweise  sich  aus- 
differenzieren zu  reifen  Geweben,  stellenweise  als  indifferentes  zelldichtcs 
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Gewebe  weiter  proliferieren  hervor,  daß  außer  den  allgemeinen  auch 
lokale  Einflüsse  von  großem  Einfluß  sind. 

Wenn  wir  nach  diesen  allgemeineren  Bemerkungen  nunmehr  auf 
die  Histogenese  der  muskelze  lüg  en  Uternssarkome  zurück- 
kommen, so  will  ich  unter  Hinweis  auf  meine  Darstellung  in  Veit's 
Handbuch  der  Gynäkologie  die  Literatur  nicht  ausführlich  heranziehen, 
sondern  nur  hervorheben,  daß  die  meisten  Autoren  eine  Umwandlung 
von  Muskelzellen  und  besonders  von  Myomzellen  in  bindegewebige 
Sarkomzellen  betonen,  weil  sie,  wie  oben  bemerkt,  die  degenerativen 
Zellformen  miteinander  vergleichen  und  dadurch  zur  Identifizierung  der 
muskelzelligen  und  bindegewebszelligen  Sarkome  kommen  müssen.  Im 
Endeffekt  können  beide  gleich  gestaltet  sein;  ihr  Ausgangspunkt  kann 
aber  wie  gesagt,  nur  an  reineren  Formen  ohne  wesentliche  Degeuerations- 
zustände  erkannt  werden. 

Die  Beobachtung  der  Autoren  ist  zum  größten  Teile  ganz  richtig; 
in  der  Tat  finden  sich  alle  Übergangsstufen  von  Muskelzellen  bis  zu 
degenerativen  Sarkomzellformen,  nur  die  Beurteilung  dieser  Dinge  ist 
nicht  richtig.  Zum  Teil  deuten  sie  degenerative  Zustände  in  der  um- 
gebenden nicht  sarkomatösen  Muskulatur  als  Sarkom,  zum  Teil  er- 
kennen sie  das  muskelzellige  Sarkom,  also  das  Sarkom,  dessen  Parenchym 
aus  mehr  oder  weniger  jugendlichen  Muskelzellen  besteht,  erst  dann  als 
Sarkom,  wenn  die  Pareuchymzellen  bereits  degeuerative  Strukturver- 
änderungen eingehen.  Mit  anderen  Worten,  die  sekundären  Zell- 
degenerationen werden  für  das  Wesen  des  Sarkoms  ge- 
halten, während  doch  schon  eine  normal  aussehende 
Spindelzelle  oder  Muskelzelle  den  „sarkomatösen"  Cha- 
rakter, nämlich  die  Proliferations-  und  Destruktions- 
tendenz besaß.  Hieraus  erklären  sich  die  meisten  Schwierigkeiten 
in  der  Deutuug. 

Wenn  wir  uns  nun  aber  auch,  wie  oben  gefordert,  den  reineren 
Fällen  zuwenden,  so  stoßen  wir  auch  hier  sogleich  auf  Schwierigkeiten. 
Wir  sehen  reine  Muskel  und  Spindelzelleu  des  Sarkom- 
parenchyms  ineinander  übergehen.  Einzelne  Autoren  (Gebhard, 
Gebsner,  v.  Hansemanx)  schließen  daraus,  ein  Spindelzellsarkom  sei 
aus  Muskelzellen  hervorgegangen.  Demgegenüber  steht  die  Annahme, 
daß  beide  Zellarteu  oder  auch  drei  Zellarten  aus  einer  einzigen  Mutter- 
zelle hervorgehen,  sei  es,  daß  diese  Mutterzelle  sich  in  zwei  oder  drei 
grundverschiedene  Gewebe  ausdifferenziert,  oder  daß  die  differenten 
Zellen  nur  verschiedene  Entwicklungstufen  eiuer  Zellart  sind.  So  kann 
die  Spindelzelle  eine  nicht  ausgereifte  Muskelzelle  sein,  die  Kundzelle 
das  Vorstadium  einer  Spindelzelle.  Wie  in  den  „Kombiuations- 
geschwülsten",  den  sogenannten  mesodermalon  Mischgeschwülsten  eine 
embryonale  Zellart  unter  fortwährender  Zellteilung  in  einem  Teil  ihrer 
Zellen  den  jugendlichen  Rundzellentypus  bewahrt  und  in  anderen  sich 
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zu  differenten  Zellen  (Muskel,  Knorpel  usw.)  entwickelt,  so  hätten  wir 
auch  hier  in  den  gemischtzelligen,  rund-,  spindel-,  muskelzelligen  Tu- 
moren genau  genommen  Kombioationsgeschwülste.  Es  fehlt  nicht  in 
der  Literatur  an  Andeutungen  in  der  Richtung  zu  dieser  Auffassung. 
Inabesondere  hat  Lubabsch  (1895)  sie  vertreten.  Auch  Paviot  und 
Bebard  (1897)  erkennen  die  Umwandlung  der  sarkomatösen  Spindel- 
zellen in  Muskelzellen  an,  freilich  nicht  als  einzige  Art  der  Zellmeta- 
morphose. Auch  Busse  sieht  die  Hund-  und  Spindelzellen  als  die  Vor- 
stufen der  Muskelzellen  an,  also  die  ersteren  als  Sarkomzellen  und  die 
letzteren  folgerichtig  als  ausgereifte  Endstadien  der  ersteren.  Dennoch 
spricht  Busse  in  seinem  Falle  von  „sarkomatös  degenerierten  Myomen", 
in  welchen  „die  rasche  Wucherung  der  Muskelelemente  das  Sarkom 
selbst  bildet".  In  der  Anschauung  glaube  ich  mit  Busse  Ubereinzu- 
stimmen, halte  jedoch  seine  Ausführungen  für  mißverständlich;  es  muß 
heißen:  Tumoren,  in  denen  „die  Vorstufen  und  die  ungereiften 
Muskelelemente  selbst  das  Sarkom  bilden".  Demnach  kann  man  auch 
den  von  Kibbebt  vielfach  angegriffenen  Ausdruck  der  malignen  De- 
generation in  solchen  Fällen  beiseite  lassen ,  zumal  er  die  Ver- 
ständigung von  Degenerationszuständen  der  Sarkomzellen  erschwert,  und 
müssen  von  muskelzellhaltigen  Sarkomen  reden.  AVenn  man 
diese  gemischte  Tumorform  richtig  auffaßt,  so  handelt  es  sich  demnach 
um  eine  Geschwulst,  welche  in  ihren  ausgereiften  Elementen  also  zum 
Teil  einen  gutartigen  Tumor  und  zum  anderen  Teil  nämlich  nur  in 
ihren  unreiferen  Zellen  eine  maligne  Geschwulst  darstellt.  Mit  anderen 
Worten  es  entsteht  ein  solcher  Tumor,  wenn  ein  unreifes  Gewebe  in 
Wucherung  gerät  und  sich  zum  Teil  in  Form  von  mehr  oder  weniger 
reifen  Muskelzellen  ausdifferenziert,  zum  anderen  Teil  aber  als  unreifes 
Gewebe  von  destruktiver  Tendenz  weiter  wuchert.  Um  nun  alle  Formen 
solcher  Tumoren  verständlich  zu  machen,  ist  es  unbedingt  notwendig 
und  nach  den  vielen  bekannten  Übergangsstufen  auch  zweifellos  be- 
rechtigt, die  strenge  Scheidewand  zwischen  gewissen  Myomen  und  Sar- 
komen fallen  zu  lassen.  Unter  Hinweis  auf  die  allgemeinen  Vor- 
bemerkungen über  die  Geschwulstgenese  verstehen  wir  nunmehr,  dali 
eine  Vorstufe  der  Muskelzellen  in  Wucherung  geraten  und  je  nach  der 
Schnelligkeit  des  Wachstums  einen  Tumor  bilden  kann,  welcher  ein 
gutartiges  fibröses  Myom  wird,  jedoch  bei  etwas  schnellerem  Wachs- 
tumstempo ein  zelldichtes,  annähernd  reines  Myom  mit  wenig  oder  fast 
ohne  Interzellularsubstanz  (eventuell  Leiomyoma  malignum).  Die  Muskel- 
zellen werden  in  diesem  Falle  meist  nicht  ganz  ausgereift  sein  und  auch 
verschiedene  Besonderheiten,  vornehmlich  teilweise  spitze  Kerne  haben, 
wie  alle  schneller  wachsenden  Myome.  Ferner  können  die  Zellen  auch 
lokal  verschiedenen  Wachstumwiderständen  unterliegen  und  deshalb  teil- 
weise Zeit  zum  Ausreifen  finden,  teilweise  schneller  sich  teilen;  hieraus 
lassen  sich  alle  quantitativen  Kombinationen  erklären  vom  geringsten 
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Gehalt  an  Muskelzellen  in  spindelzelligen  und  rundzelligen  Sarkomen 
bis  zum  umgekehrten  Fall  nämlich  geringstem  Gehalt  von  Rund-  und 
Spindelzellen  „Sarkomzellen"  in  „Myomen".  Es  versteht  sich  außerdem 
von  selbst,  daß  im  weiteren  Verlauf  beliebige  Veränderungen  in  der 
Struktur  bzw.  in  der  sie  bedingenden  Ernährung  das  Gleichgewicht 
der  beiden  Komponenten  stören,  also  aufgehobene  Wachstumswider- 
stände freie  Bahn  oder  veränderte  Ernährungsbedingungen  schnelleres 
Wachstum  schaffen.  In  diesem  Falle  kann  dann  das  noch  unreife  Ge- 
webe des  Tumors  die  reiferen  oder  völlig  gereiften  Komponenten  über- 
flügeln, angreifen,  zerstören  und  ersetzen. 

Wir  verstehen  auf  diese  einfache  Weise  die  vielen  Übergänge 
zwischen  den  Tumoren,  die  verschiedenen  Grade  ihrer  Malignität,  die 
merkwürdige  Tatsache,  daß  die  Sarkome  in  der  äußeren  Form  (Faser- 
verlauf und  Kugelgestalt)  den  Myomen  meist  ähneln,  daß  sie  in  schein- 
bar ursprünglich  einfachen  „Myomen"  auftreten  und  diese  zerstören  und 
ersetzen.  — 

Wenn  wir  auch  theoretisch  das  Entstehen  aller  dieser  merkwürdig 
zahlreichen  Mischungen  myomatösen  und  sarkomatösen  Gewebes  in  den 
häufigen  Tumoren  dieser  Art  rekonstruieren  können,  so  ist  es  dennoch 
im  Einzelfalle  nicht  immer  möglich,  besondere  in  vorgeschrittenen  Fällen 
die  Ursprungsgeschichte  festzustellen  schon  wegen  der  sekundären  Über- 
griffe des  sarkomatösen  Anteils.  Von  Wichtigkeit  ist  auch  in  erster 
Linie  zu  unterscheiden  das  aus  dem  bindegewebigen  Anteil  der 
Myome  entstehende  Sarkom  in  einem  einfachen  Myom  von  dem  aus 
unreifen  Muskelzellen  oder  deren  Vorstufen  hervorgehenden 
Sarcoma  myomatoides.  Die  Struktur  des  letzteren  wird  zunächst  davon 
abhängen,  in  welchem  Stadium  der  Tumorbildung  die  proliferations- 
fähigeren  unreiferen  Zellen  das  schnellere  Proliferationstempo  einschlagen. 
Je  nachdem,  ob  dies  früher  oder  später  geschiebt,  wird  ein  geringerer 
oder  größerer  myomatöser  Anteil  auszureifen  Gelegenheit  haben;  man 
kann  deshalb  gar  keinen  scharfen  Unterschied  machen  zwischen  solchen 
myomatoiden  Sarkomen,  welche  von  Haus  aus  gemischt  sarkomatös  und 
myomatös  auftreten  und  solchen,  in  welchen  zuerst  eine  größere  Menge 
myomatösen  Gewebes  gebildet  wird  und  dann  quasi  sekundär  die  sar- 
komatöse Neubildung  nachhinkt.  Die  Fähigkeit  der  Sarkombildung 
liegt  von  vornherein  in  dem  Tumor  und  bleibt  erhalten  so  lange,  als 
proliferationsfähige  Zellen  vorhanden  sind;  da  die  überstürzte  Proli- 
feration durch  äußere  allgemeine  und  lokale  Umstände  begünstigt  zu 
jeder  Zeit  angefacht  werden  kann,  so  ist  es  demnach  unmöglich,  theo- 
retisch eine  scharfe  Grenze  aufzustellen  zwischen  primären  und  sekun- 
dären myomatoiden  Sarkomen ;  in  praxi  dagegen  ist  es  gar  nicht  gleich- 
gültig, ob  der  indifferente  Geschwulstkeim  von  vornherein  gleich  in 
schnellem  Tempo  proliferiert  und  ein  Sarkom  bildet  oder  ob  er  zu- 
nächst eine  größere  Myomschale  entwickelt  und  sich  dadurch  gewisser- 
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maßen  selbst  einkapselt.  Wie  weit  nun  die  oben  genannten  zentralen 
Sarkomknoten  in  Myomen  aus  jugendlichen  Muskelkeimen,  Bindegewebs- 
keimen  oder  von  Mutterzellen  beider  Gewebsarten  ihren  Ursprung 
nehmen,  dürfte  natürlich  schwer  zu  entscheiden  sein,  da  selbst  Rund- 
zellen die  embryonalen  Vorstufen  von  Muskelzellen  sein  können,  und  so 
kommen  wir  schließlich  dahin,  daß  wir  uns  theoretisch  ein  klares  Bild 
aller  Möglichkeiten  machen  können,  ohne  den  einzelnen  Fall  zur  Zeit 
genau  histogenetisch  bestimmen  zu  können. 

Schließlich  verstehen  wir  auch  die  rein  muskelzelligen  Sar- 
kome, die  sogenannten  „malignen  Myome",  sobald  wir  die  starre 
Scheidewand  zwischen  Myom  und  Sarkom  (seil,  muskelzelligem)  fallen 
lassen.  Die  Zellen  des  malignen  Myoms  sind  zwar  den  einfachen  Muskel- 
zellen sehr  ähnlich,  aber  es  sind  zum  geringeren  oder  größeren  Teil  keine 
ausgereiften  Muskelzellen,  wie  der  Mangel  an  Fibrillenproduktion  und 
die  zweifellos  häufige  Spindelform  der  Kerne  zeigt.  Demnach  sind  sie 
auch  eher  befähigt  zur  schnellen  Proliferation  und  Destruktion  und  der  hier- 
aus erfolgenden  Metastasierung  als  die  ausgereiften  Myome.  Die  zell- 
reichen unreiferen  Myomformen  stehen  daher  gerade  auf  der  Grenze 
zwischen  den  malignen  und  benignen  Tumoren.  Nur  wenn  die  äußeren 
Umstände  besonders  günstig  sind,  meta9tasieren  sie.  Schlaoexhaufek, 
sodann  auch  Ribbert,  Minkowski,  van  Beesten  verweisen  darauf,  daß 
die  geringe  Menge  oder  das  Fehlen  bindegewebiger  Fasern  ein  freieres, 
unabhängigeres  Wachstum  ermögliche  und  daß  das  Myom  deshalb 
schrankenlos  wuchern  könne.  In  Wahrheit  ist  aber  der  Mangel  an  Fasern 
ein  Fehlen  von  Myogliafibrillen  ond  als  solches  bereits  der  Ausdruck 
eines  abnormen  Zelllebens  nämlich  des  überstürzten  Wachstums  und  des 
Mangels  definitiver  Reife,  während  reife  Muskelfasern  reichlich  Fibrillen 
absondern,  und  deshalb  ist  die  Geschwulst  bereits  eine  fakultativ  maligne, 
welche  unter  günstigen  Bedingungen  metastasiert.  Jedoch  nicht  immer 
metastasieren  die  zellreichen  Myome,  oder  vielleicht  hätten  sie,  falls  nicht 
exstirpiert,  erst  später  zu  Metastasen  geführt;  das  läßt  sich  nicht  beur- 
teilen. Man  kann  aber  wohl  annehmen,  daß  durch  günstige  Umstände, 
insbesondere  Einschränkung  der  Ernährung,  (Nachlassen  der  Hyperämie) 
dem  Wachstum  Halt  geboten  wird  und  die  Zellen  Zeit  gewinuen  auszu- 
reifen und  unschädlich  zu  werden.  Schließlich  ist  es  ja  das  Schicksal 
aller  einfachen  Myome  den  anfänglichen  Zellreichtum  durch  fibröse  Ent- 
artung einzubüßen. 

Gegenüber  der  widerspruchsvollen  Auffassung  (Ribbert  u.  A.)  der 
malignen  Myome  als  eigentlich  benigne  Tumoren,  welche  nur  zufällig 
metastasieren,  möchte  ich  doch  auf  den  auffallend  häufigen  Zufall  (?) 
aufmerksam  machen,  daß  solche  Myome  immer  sehr  zellreich  waren 
und  daß  sie  zuweilen  (Fall  Krische)  selbst  in  den  Metastasen  destru- 
ierend  weiterwachsen  können.  Fibröse  Myome  ohne  zellreiche  (sarkoma- 
töse) Partieen  mit  Metastasen  sind  bisher  niemals  bekannt  geworden. 

Ziegler,  Beiträge  zur  path.  Aaat.  XLI1.  Bd.  7 
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Lubarsch  betont  neuerdings  auf  das  Schärfste,  daß  destruierendes 
Wachstum  und  klinische  Malignität  sich  nicht  decken,  und  daß  jedes 
Blastom  metastasieren  kann,  wenn  es  wiederholt  Gelegenheit  findet, 
Teile  auf  dem  Wege  der  Blutbaho,  also  embolisch  zu  deponieren.  Mit- 
hin sei  die  Bösartigkeit  nicht  ausschließlich  und  wenigstens  nicht  primär 
die  Folge  einer  biologischen  Zellveränderung. 

Auch  Borbmaxn  J)  bespricht  in  einer  neueren  Publikation  die  kli- 
nisch malignen,  histologisch  gutartigen  Geschwülste  mit  histologisch  gut- 
artigen Metastasen.  Aus  diesen  interessanten  Fällen  kann  man  nur  zu 
dem  einen  Resultate  kommen,  daß  wir  den  Zellen  nicht  immer  ihre 
Destruktionskraft  ansehen  können;  die  mit  der  Destruktionskraft  be- 
hafteten Tumoren  zeigen  zwar  fast  immer  histologische  Veränderungen 
gegenüber  den  benignen  Tumoren.  Diese  Veränderungen  beruhen  zum 
großen  Teil  in  degenerativen  Vorgängen;  wenn  jedoch  annähernd  reife 
Gewebsformen  im  Tumor  gebildet  werden,  deren  Zellen  keine  degenera- 
tiven Vorgänge  zeigen,  so  nennen  wir  das  histologisch  gutartige  Ge- 
schwülste. Diese  Benennung  ist  natürlich  ganz  willkürlich;  denn  die 
histologische  Malignität  haben  wir  erst  konstruiert  aus  den  erfahrungs- 
gemäß klinisch  maligne  verlaufenden  Tumoren.  Die  sichtbaren 
Strukturveränderungen  der  Zellen  und  der  Gewebe  sind 
aber  nicht  das  Wesen  der  malignen  Entartung  sondern  sie 
sind  in  den  Muskelzellsarkomen  degenerativer  Art  und  deshalb  auch  nicht 
als  Conditio  sine  qua  non  der  „histologischen  Malignität"  hinzustellen;  den 
malignen  Charakter  erschließen  wir  histologisch  aus  der  genannten  Er- 
fahrung, bewiesen  wird  er  jedoch  ausschließlich  durch  den  Nachweis  des 
destruierenden  Wachstums  mit  dessen  Folgen,  insbesondere  der  Meta- 
stasenbildung. Deshalb  ist  es  unrichtig  die  Strukturver- 
änderungen des  proliferierenden  Gewebes  als  einzigen 
Maßstab  fürdie  histologische  Malignität  anzul  egen;  dieser 
Maßstab  ist  sehr  wohl,  wenn  auch  durchaus  nicht  immer  in  der  Praxis 
brauchbar;  unsere  theoretischen  Anschauungen  darf  er  jedoch  nicht 
beeinflussen.  Die  Zellen  und  Gewebe  können  noch  so  harmlos  aussehen, 
wenn  sie  destruierend  vordringen,  so  ist  der  Tumor  maiign. 

So  sehr  man  insbesondere  aus  den  Experimenten  Ehrlich's  die 
alte  Annahme  (Lubarsch  u.  A.)  stützen  kaun,  daß  die  Maligoität  der 
Tumoren  auf  einer  allgemeineren  Störung  chemischer  Korrelationen  be- 
ruht, so  wenig  wird  man  leugnen  können,  daß  histologische  Struktur, 
Destruktionskraft  des  Tumors  und  klinische  Malignität  sich  meistens 
decken.  Wenn  ausnahmsweise  Teile  histologisch  nicht  destruierender 
Tumoren  durch  passive  Einbeziehung  in  rupturierte  Gefäße  embolisiert 
würden  und  wirklich  Matastaseu  machten,  so  bedeutet  das  zunächst  nichts 
anderes,  als  wenn  Gewebsteile  nicht  blastomatös  veränderter  Teile  in  die  Blut- 

')  Borkmann  hat  die  Literatur  über  diesen  Gegenstand  so  eingehend 
besprochen,  daß"  ich  darauf  verzichten  darf  sie  nochmals  anzuführen. 
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bahn  gelangen  (Thyreoidea,  Chorion)  und  sich  ansiedeln  würden.  Destruk- 
tionskraft bringen  diese  Teile  nicht  ohne  weiteres  mit:  das  „destruktive 
Wachstum"  ist  auch  nach  Lubaüsch's  Zugeständnis  überhaupt  ungeklärt. 

Wenn  nun  verschleppte  Teile  normaler  (?)  Gewebe  oder  benigner  (?) 
Tumoren  sich  ansiedeln  und  destruierend  weiter  wuchern,  so  haben 
diese  Zellen  jedenfalls  eine  biologische  Änderung  erfahren,  ob  vor  ihrer 
Embolisierung  oder  später,  das  ist  gleichgültig;  wie  anders  will  man  die 
Seltenheit  solcher  Fälle  bei  der  großen  Häufigkeit  der  Zellembolie  (ins- 
besondere des  Chorion)  erklären?  Die  Ausnahmen  der  passiven  Ein- 
beziehung von  Gewebsteilen  in  den  Blutstrom  können  uns  jedenfalls  nicht 
davon  abbringen,  die  Destruktionsfähigkeit  der  Tumoren  als  ein  wesent- 
liches Kriterium  ihrer  klinischen  Malignität  anzusehen.  —  Auch  ist  es 
nicht  zu  leugnen,  daß  mit  der  Destruktionsfähigkeit  meist  eine  Ab- 
weichung vom  Bau  der  benignen  Tumoren  Hand  in  Hand  geht,  die 
allerdings  verschieden  stark  zutage  treten  kann.  Jedenfalls  gilt  für  die 
„malignen  Myome"  wie  oben  gesagt,  daß  sie  sich  von  den  einfachen 
Myomen  auch  strukturell  unterscheiden.  Es  soll  damit  aber  keineswegs 
in  Abrede  gestellt  werden,  daß  es  unmerkliche  Ubergangsstufen  zwischen 
den  malignen  und  benignen  Tumoren  gibt  und  gerade  die  malignen 
Muskelgeschwülste  können  als  solche  gelten. 

Jedoch  ist  es  besonders  wichtig  hervorzuheben,  daß  unter  ihnen 
bisher  kein  einziger  Fall  sich  befindet,  welcher  den  gewöhnlichen,  soge- 
nannten „Fibromyomen",  besser  „fibrösen  Myomen"  zugehört,  sondern 
daß  sie  stets  sehr  zellreich  waren  und  zum  Teil  sicher,  vielleicht  sogar 
immer  Veränderungen  der  Zellstruktur  aufwiesen.  Von  einer  „histologi- 
schen Gutartigkeit"  sollte  man  deshalb  nicht  sprechen,  nur  weil  keine 
besonderen  strukturellen  Veränderungen  auffallen,  sondern  erst  dann, 
wenn  man  die  strukturelle  Identität  mit  den  histologisch  benignen  Tu- 
moren bewiesen  hat,  und  wenn  man  sich  bewußt  bleibt,  daß  daraus 
keine  Schlüsse  auf  die  Molekularstruktur,  also  auf  etwaige  biologische 
Zell  Veränderungen  gezogen  werden  dürfen.  —  Ob  letztere  von  Anfang 
an  vorhanden  waren,  tut  nichts  zur  Sache ;  sobald  wir  die  Destruktion  er- 
kennen, dürfen  wir,  weil  nicht  alle  Zellen  diese  Eigenschaft  besitzen, 
eine  biologische  Zellveränderung  annehmen. 

Die  zellreichen  Myome  sehen  wir  also,  wie  oben  gesagt,  als  Über- 
gangsfälle zwischen  benignen  und  malignen  Myomen  an. 

Am  einwandfreisten  spricht  wohl  eine  Beobachtung  Mallory's  für 
unsere  Auffassung  der  zellreichen  Myome  als  fakultativ  maligne  Tumoren, 
also  als  gelegentliche  muskelzellige  Sarkome.  Er  sah  ein  zell- 
reiches Myom  mit  vielen  Mitosen  und  mit  typischen  Myogliafibrillen 
infiltrativ  vorwachsen,  ganz  ähnlich  unseren  oben  genannten  Fällen. 

Wir  haben  somit  erfahren,  daß  die  Übergänge  zwischen  Myom  und 
muskelzelligem  und  spindelzelligem  Sarkom  völlig  fließende  sind  und  be- 
tonen nochmals,  daß  auch  primäre  Sarkome  zunächst  in  sphärischer 
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oder  Kugelform  auftreten  können.  Da  wir  das  metastasierende  maligne 
Myom  den  Sarkomen  gleichstellen,  so  nennen  wir  es  muskelzelliges 
Sarkom  oder  Sarkoma  myomatoides  und  heben  nochmals  her- 
vor, daß  es  sich  nicht  um  eine  Metaplasie  von  Muskel-  in  Bindegewebs- 
zellen handelt,  wie  schon  Aschoff  betont  hat,  sondern  um  maligne  de- 
struierende  Wucherung  mehr  oder  weniger  deutlicher,  meist  aber  nicht 
ganz  ausgereifter  Muskelzellen,  ohne  daß  im  Anfangsstadium  besondere 
Strukturveränderungen  an  diesen  sichtbar  sein  müßten.  — 

Wir  dürfen  diese  letztere  Erkenntnis  für  gesichert  ansehen,  wir 
können  auch  in  manchen  Fällen  die  jugendlichen  Muskelzellen  im  Ver- 
gleich mit  ausgereiften  Formen  erkennen,  müssen  aber  doch  Borst  mit 
dieser  Einschränkung  beipflichten,  daß  im  Einzelfalle  es  unmöglich  sein 
kann,  zu  erkennen,  ob  es  sich  um  unreife  Muskelzellen  oder  um  un- 
reife Bindegewebszellen  handelt.  —  Es  ist  bedauerlich,  aber  nicht  zu 
leugnen,  daß  wir  dem  muskelzellreichen  Tumor  nicht  immer  seine 
destruktive  Fähigkeit,  also  seine  histologische  Malignität  ansehen 
können,  aber  wichtig  ist  es  zu  wissen,  daß  solche  Tumoren  maligne 
«ein  können,  ohne  daß  gleich  besonders  auffällige  Strukturab- 
weichungen oder  Degenerationserscheinungen  in  den  Zellen  auftreten 
müssen.  Die  beginnenden  Zerfallserscheinungen  in  den  Zellen  machen 
sie  erst  auffallig  und  lassen  sie  „sarkomatös"  erscheinen,  haben  aber 
nichts  mit  Metaplasie  zu  tun.  —  Daß  bestimmte  Gewebskeime  fakul- 
tative Myom-  und  Sarkomkeime  zugleich  sein  können,  und  je  nach  allge- 
meiner und  lokaler  Disposition  zu  Myom  ausreifen  oder  sarkomatös 
wuchern,  scheint  mir  ein  besonders  interessanter  Fall  darzutun,  welchen 
ich  wegen  seiner  besonderen  Eigentümlichkeiten  etwas  genauer  be- 
schreiben werde. 


II.  Alreolar&arkome. 

Alveolarsarkome  des  Uterus  scheinen  sehr  selten  zu  sein,  besonders 
wenn  man  diesen  Begriff  schärfer  faßt,  makroskopische  Septen  (Gebhard) 
nicht  gelten  läßt,  Endotheliome  ausschaltet  und  vor  allen  Dingen,  wenn 
man  nur  Alreolenbildung  durch  neugebildete  Septen  und  nicht  strang- 
förmiges  Vorwachsen  des  Sarkoms  in  präformierten  Bahnen  also  zwischen 
vorgebildeten  Septen  des  befallenen  Organs  für  maßgeblich  ansieht. 

1.  Fseudoalveolarsarkom. 

I.  Der  Tumor  mit  Uterus  wurde  vou  Herrn  Dr.  A.  Pixkvss  exstirpiert; 
31jährige  Frau  Rst.,  steril,  verheiratet,  mit  Lungenspitzenkatarrh.  Vor  1  Jahr 
länger  anhaltende  Blenorrhagie ;  seitdem  Menses  regelmäßig  stark.  Nach 
wiederholten  Menorrhagien  schließlich  Metrorrhagien  mit  geringen  Pausen.  — 
Laparotomie  am  8.  V.  06.  Bei  der  Nachuntersuchung  9.  XI.  kein  Rezidiv. 
Befinden  gut.  — 
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Das  Präparat  in  Formaliu  gehärtet  ist  ein  kindskopfgroßer  Uterus,  in 
dessen  Korpushinterwand  ein  großer  zirkumskripter  submuköser  Tnmor  sitzt, 
während  die  Uteruswand  von  annähernd  normaler  Dicke  nur  im  Fundus 
etwas  gedehnt  und  bis  auf  zwei  kleine  subseröse  Myomknötchen  normal  ist. 
Der  Tumor  ist  knollig  aus  vielen  erbsen-  bis  hühnereigroßen  durch  Binde- 
gewebe getrennten  Knoten  zusammengesetzt,  von  denen  die  größeren  Fartieen 
wieder  aus  strangförmigen  und  mehr  kugligen  Knoten  enger  zusammengefügt 
sind.  Einzelne  Partieen  zeigen  das  derbe  sehnige  Aussehen  der  fibrösen 
Myome,  wie  wir  sie  als  knollige  Myome  und  solche  mit  gehirnwindungs- 
ähnlichen Partieen  beschrieben  haben.  Manche  dieser  kleineren  Knoten 
zeigen  in  dem  Zentrum  durchsichtigere  Stellen,  offenbar  Erweichung. 

Ein  großer  Teil  der  Knoten  hat  aber  das  myomatöse  Aussehen  fast 
gänzlich  eingebüßt;  und  zwar  sehen  sie  auf  dem  8chnitt  klein  gefleckt  und 
geädert  aus ;  weißlich  graue  Adern  sind  gemengt  mit  mehr  gelblichen  kleinen 
Flecken.  In  anderen  Knoten  ist  die  gelbliche  mehr  markige  Partie  vor- 
herrschend; nur  die  Peripherie  der  Knoten  erinnert  durch  weißen  sehnigen 
Glanz  noch  an  Myom.  An  anderen  Knoten  sieht  man  fleckweise  glasige 
Partieen,  welche  im  Zentrum  am  größten  Bind. 

Die  Schleimhaut  ist  rauh  fetzig. 

Mikroskopisch  besteht  der  Tumor  aus  kleinen  unregelmäßig  geformten 
meist  kurzspindligen  und  polygonalen  Zellen ;  die  Formen  wechseln  sehr, 
Uberwiegend  sind  polygonale.  Dazwischen  etwas  längere  Bpindlige  Zellen; 
nirgends  deutliche  Muskelzellen.  Der  Zellleib  ist  meist  sehr  wenig  scharf 
umschrieben,  feinfaserig  und  sendet  Fasern  in  die  Zwischensubstanz ;  er  ist 
wenig  färbbar  und  nimmt  mit  GiESON  eine  schmutzig  gelblich,  hellbräunliche 
Färbung  an.  Die  Kerne  sind  sehr  ungleich,  Uberwiegend  polygonal,  oder 
ganz  kurz  oval,  auch  ameiseneiförmig  und  kurzspindlig,  meist  scharf  um- 
schrieben, gut  und  gleichmäßig  färbbar.  Ein  sehr  großer  Teil  der  Kerne  hat 
kaum  einen  deutlichen  Zellleib,  vielmehr  liegen  die  Kerne  zwischen  rot- 
gefärbten (VAX  Gieson)  Bindegewebsfibrillen.  .  Diese  Kerne  sind  oft  schlechter 
färbbar,  das  Chromatin  ist  in  spärlicher  Menge  auf  die  Kernmembran  und 
unregelmäßige  Körnchen  im  Innern  reduziert. 

Diese  Parenchymzellen  des  Tumors  werden  von  einem  reichlichen 
fibrillären  kernarmen  Gewebe,  in  größeren  Hauptzügen  in  Stränge  geschieden, 
welche  in  den  makroskopischen  Einzelknoten  Uberall  radiär  verlaufen.  Das 
fibrilläre  kernarme  Gewebe  nimmt  im  Zentrum  der  Knollen  den  breitesten 
Kaum  ein,  ja  es  beherrscht  nicht  selten  das  ganze  Zentrnm ;  von  hier  aus 
strahlt  es  vorzugsweise  in  radiären,  allmählich  peripher  schmaler  werdenden 
Zügen  aus.  Mehr  im  Zentrum  kommunizieren  diese  radiären  Züge  vielfach 
in  unregelmäßiger  Netzform,  peripher  verzweigen  sie  sich  zu  feineren  faBt  nur 
radiär  verlaufenden  Zügen.  Von  diesen  Hauptzügen  und  den  peripher 
feineren  Zügen  gehen  überall  sehr  viel  feinere  Fibrillen  in  die  Pareuchym- 
stränge  und  durchsetzen  letztere  immerhin  so,  daß  die  meisten  Parenchym- 
zellen in  Berührung  mit  Fibrillen  stehen ;  ja  vielfach  liegen  einzelne  Paren- 
chymzellreihen  zwischen  Fibrillenbalken  und  viele  Zellen  hegen  einzeln  in  einem 
feinem  fibrillären  Netz,  ohne  daß  hierdurch  der  Eindruck  der  balkenförmigen 
und  alveolären  Anordnung  im  groben  Einbuße  erlitte  (Taf.  III  Fig.  1,  2,  3). 

Die  zentralen  fibrillären  Balken  fallen  außer  durch  Breite  und  Dichte 
außerdem  meist  durch  die  stärkste  hyaline  Degeneration  auf  mit  völligem 
Verlust  an  Kernen.  Wo  dies  nicht  der  Fall  ist,  haben  die  breiten  Fibrillen- 
züge  reichlich  eigene  meist  schmale  spindlige  Kerne,  freilich  manchmal  im 
Gemisch  mit  Parenchymzellen,  so  daß  man  sie  kaum  unterscheiden  kann. 
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Man  trifft  natürlich  Dicht  an  jeder  Stelle  eine  Schnittebene  annähernd  durch 
die  Mitte  der  makroskopischen  Knollen,  so  daß  die  Bilder  ganz  abgesehen 
von  der  durchaus  nicht  überall  kugligen  Gestalt  der  Knollen  sehr  ver- 
schieden ausfallen  müssen.  Zum  Vergleich  denke  man  sich  Schnitte  durch 
Organe  mit  Mark  und  Rinde ;  Plachschnitte  durch  die  Oberfläche  treffen  nur 
Rinde,  tiefere  Schnitte  auch  Mark. 

Größere  Teile  des  Tumors  bestehen  wie  gesagt,  nicht  ans  abgeschlossenen 
Knollen,  sondern  aus  einem  stark  gewundenen  und  gefalteten  Balkensystem, 
ähnlich  den  Kirnwindungen  nur  viel  komplizierter  und  mit  Unterbrechungen. 
Die  Anordnung  zwischen  Parenchym  und  Stroma  ist  entsprechend  ungleich* 
mäßiger,  überall  aber  ist  zu  den  Windungen  eine  zu  ihrer  Oberfläche  an- 
nähernd senkrechte,  also  im  ganzen  radiäre  Anordnung  vorhanden,  bestehend 
aus  den  Parenchymbalken ,  welche  peripher  besser  erhalten  sind  und  da- 
zwischen den  8tromabalken,  welche  zentralwärts  vorherrschen.  Die  hyaline 
Degeneration  ist  stets  zentralwärts  bedeutender  und  Rarefikation  des  Gewebes 
mit  völligem  Kernschwund  ist  ebenfalls  zentralwärts  häufig  zu  finden. 

In  den  größeren  Septen  zwischen  den  Knollen  verlaufen  größere  und 
kleinere  Gefäße.  Die  Geschwulst  ist  sonst  nicht  reich  an  Gefäßen.  Neu- 
gebildete  Kapillare  fallen  nur  wenig  auf. 

Trotz  des  reichlichen  fibrillären  Zwischengewebes  macht  die  Geschwulst 
an  den  meisten  Stellen  schon  durch  ihre  Zelldichte  durchaus  den  Eindruck 
«ines  Sarkoms.  Bestätigt  wird  dies  durch  die  große  Polymorphie  der  Zellen 
und  durch  ihr  infiltratives  Wachstum,  welches  an  der  Peripherie  des  Tumors 
unter  Auftreten  neugebildeter  Kapillaren  ersichtlich  ist  (Taf.  III  Fig.  3).  —  Die 
frischeren  Stellen  des  Sarkoms  enthalten  wenig  Intercellularsubstanz  und  wenig 
Fibrillen,  und  haben  eine  dichte  fast  epitheliale  Anordnung ;  der  Eindruck  einer 
epithelialen  Neubildung  wird  hier  und  da  auch  durch  kubische  Zellen  erhöht. 
Mit  zunehmendem  intercellularem  fibrillären  Gewebe  werden  die  Parenchym* 
zellen  häufig  spindliger  und  wo  die  stärkste  hyaline  Degeneration  der  Stroma- 
züge  vorhanden  ist,  erscheint  das  GeBchwulstparenchym  leicht  komprimiert, 
die  Zellen  kleiner,  spindliger  und  nicht  selten  auch  etwas  dunkler. 

Es  handelt  sich  demnach  um  einen  Tumor,  welcher  durch  seine  Zu- 
sammensetzung aus  Knollen  und  seine  hirnwindungsähnliche  Faltungen 
makroskopisch  an  gewisse  Myome  (s.  d.  in  Veit's  Handbuch  der  Gynäk. 
II.  Aufl.  Bd.  I).  erinnert.  In  der  Tat  sind  auch  einzelne  isolierte  sub- 
seröse Knoten  von  Erbsen-  bis  Pflaumengröße  ähnlich  gebaute  Myome 
ohno  Zeichen  von  Sarkom.  Mikroskopisch  wird  in  dem  spindelzelligen 
und  polymorphzelligen  Sarkom  durch  die  zentral  mehr  netzförmige, 
peripher  radiäre  Anordnung  von!  fibrillären  Zügen  eine  alveoläre  An- 
ordnung von  einer  erstaunlichen  Regelmäßigkeit  erzielt.  Der  Tumor 
macht  an  vielen  Stellen,  besonders  der  Peripherie  durch  den  Mangel  an 
Fibrillen,  Intercellularsubstanz  und  durch  kubische  Gestalt  der  Zellen 
fast  den  Eindruck  eines  epithelialen  Tumors,  eines  Karcinoms  (Fig.  3), 
im  übrigen  häufig  den  Eindruck  eines  Myoms.  Im  ganzen  haben  wir 
also  ein  Sarkom,  dessen  auffallend  reguläre  Septierung  in  Alveolen 
einen  fast  organoid  zu  nennenden  Bau  hervorruft  (s.  Fig.  1). 

Einen  ähnlichen  Bau  habe  ich  wie  gesagt  bei  Myomen  gesehen  und 
beschrieben  und  auch  in  unserem  Falle  fanden  sich  einige  subseröse 
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Myome,  welche  in  der  Anordnung  des  Muskelzellenparenchyms  zum 
Stroma  große  Ähnlichkeit  mit  dem  Bau  des  Sarkoms  haben;  auch  in 
letzterem  selbst  finden  sich  ja  Partieen  in  welchen  die  Zellen  mehr  an 
Myom  erinnern,  als  an  Sarkom. 

Ich  nehme  nun  an,  daß  es  sich  in  diesem  Falle  um  ein  Myom 
handelt,  in  dessen  charakteristisches  Stromagerüst  das  Sarkom  eingedrungen 
ist;  zu  dieser  Ansicht  bin  ich  erst  gedrängt  worden  und  zwar  durch 
einen  außerordentlich  ähnlichen  Fall  von  Karcinommyom ;  es  handelt 
sich  um  einzelne  zirkumskripte  isolierte  kleine  Knoten  im  Uterus,  von 
denen  einer  nur  myomatös,  die  anderen  adenomyomatös  mit  Karcinom 
befunden  wurden.  In  diesem  Falle,  welchen  ich  Herrn  Dr.  Schwab  in 
Erlangen  verdanke,  der  ihn  auch  ausführlicher  publizieren  wird,  waren 
bezüglich  des  gröberen  Baues  sehr  ähnliche,  fast  identische  Bilder 
vorhanden ;  auch  hier  die  charakteristischen  Gebilde,  zum  Teil  kreisrund 
auf  Querschnitten  und  die  speichenförmige  Anordnung  des  Stromas  und 
der  karcinomatösen  Stränge.  Danach  ist  es  sehr  wohl  möglich,  daß  in 
meinem  Sarkomfalle  ebenfalls  die  eigenartige  alveoläre  Struktur  nur 
durch  den  Bau  des  Myoms  zu  erklären  ist,  in  welches  sekundär  erst 
das  Sarkom  vorgedrungen  ist. 

2)  Alveolarsarkom  des  Corpus  uteri. 

Einen  anderen  Fall  schließe  ich  weiter  an,  welcher  den  bekannteren 
Typus  des  AWeolarsarkoms  anderer  Körperregionen  näher  steht  durch 
seinen  Gehalt  an  feineren  Bindegewebsnetzen  und  -septen,  während 
jener  erste  Fall,  wie  auch  die  Abbildung  zeigt,  nicht  seinesgleichen  an 
anderen  Orten  hat. 

Der  Fall  wurde  von  Herrn  Prof.  Mackenrodt  (1902  Nr.  267)  operiert. 
Es  bandelt  sich  kurz  gesagt  um  einen  intraligamentär  entwickelten  großen 
cystisch  erweichten  nicht  ganz  kugligen  Tumor  von  ca.  11  cm  Durchmesser, 
welcher  die  linke  Seitenwand  und  den  seitlichen  Teil  der  Vorderwand  de» 
Uterus  zur  Basis  hat  und  zwar  des  ganzen  Korpus  und  auch  noch  die 
Seitenwand  der  Cervix  in  deren  oberstem  Teile.  Die  Arteria  uterina  ist 
durch  den  Tumor  an  ihrer  Eintrittstelle  in  den  Uterus  nach  unten  gedrängt  ; 
seitlich  und  nach  oben  drängt  der  Tumor  die  Blätter  des  Lig.  lat.  ausein- 
ander, von  denen  er  überzogen  ist.  Lig.  ovar.  propr.,  Ovarium,  Lig.  in- 
fundibulo-ovaricum  und  Tube  umgeben  in  einem  Kranze  den  Tumor  und  sind 
infolgedessen  lang  ausgezogen. 

Der  Tumor  ist  außen  glatt,  der  obere  Teil  mit  zarten  Adhäsionsfetzen 
bedeckt;  die  Wand  des  cystischen  Tumors  sieht  auf  dem  Schnitt  wie  Myom 
aus,  nur  innen  ist  die  Cyste  von  einer  dünnen  mehr  fibrösen  Lamelle  aus- 
gekleidet, welche  auf  der  Innenfläche  zum  Teil  glatt  rostbraun  erscheint,  an 
anderen  Stellen  dagegen  rauh,  erodiert  mit  schmutzig  grauweißen  Fetzen 
bedeckt;  während  der  größte  Teil  des  Tumors  erweicht  und  verflüssigt  er- 
scheint und  mit  einer  schmierig  bräunlichen  breiig  flüssigen  krümligen  Masse 
erfüllt,  so  daß  die  Cystenwand  meist  kaum  1,i  cm  dick  ist,  springt  von  der 
oberen  Wand  eine  verdickte  Partie  zapfenartig  in  die  Höhle  mit  einer  Basis 
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von  4 — 5  cm  Durchmesser;  sie  besteht  aus  oberflächlich  schmutzig  grauem 
nekrotischem  Gewebe.  Auf  dem  Durchschnitt  erscheint  das  Gewebe  des 
Zapfens  markig  weißlich  und  dieses  breitet  sich  auch  auf  die  Wand  der 
Cyste  aus.  Ebensolche  weiße  markige  Partieen  erscheinen  in  dünner  Schicht 
in  der  Cystenwand  zwischen  der  fibrösen  oder  muskulösen  Lage  und  der 
bräunlich  gefärbten  innersten  Membran.  Die  mediale  Cystenwand  ist  nicht 
scharf  von  der  Uterussubstanz  abzugrenzen,  unterscheidet  sich  aber  von  ihr 
durch  zirkuläre  Faserung,  derbere,  mehr  fibröse  Konsistenz  und  außerdem 
liegen  größere  Gefäße  zwischen  beiden,  so  daß  der  Tumor  in  den  peripheren 
Uterusschichten  mit  nur  geringer  Beteiligung  der  Tunica  vasculosa  entstanden 
zu  sein  scheint. 

Mikroskopisch  besteht  die  Wand  des  Tumors  in  ihrer  peripheren 
8chicht  überall  aus  Muskulatur,  Bindegewebe  auch  elastischen  Fasern  und 
Gefäßen  in  einer  Anordnung  wechselnder  Schichten,  welche  annähernd 
normales  Uterusgewebe  repräsentieren  könnten  und  nur  in  den  zentraleren 
myomatös  durch  Zelldichte  erscheint. 

Die  innere  Schicht,  soweit  sie  innen  eine  glatte  Oberfläche  hatte,  ist  meist 
kernarmes,  faseriges,  nekrobiotischeB  Gewebe,  dessen  innerste  Lage  gelb- 
braunes, scholliges  Blutpigment  enthält.  In  diese  faserige  Innenlage,  ferner 
zwischen  ihr  und  der  guterbaltenen  Muskulatur  und  schließlich  auch  zwischen 
den  Muskelschicbten  selbst  liegt  eine  meist  dünne  Lage  (1 — 2  mm  breit) 
zellreichen  Gewebes,  welches  auf  den  ersten  Blick  sarkomatös  erscheint. 
Dieses  zellreiche  Gewebe  ist  auch  an  einzelnen  Stellen  in  das  muskuläre 
Gewebe  tiefer  vorgeschoben  in  mehreren  Lagen,  und  es  bildet  auch  die  Basis 
des  makroskopisch  beschriebenen  Tumorrestes,  welcher  zapfenartig  in  die 
Höhle  vorspringt,  so  daß  wir  seine  Beschreibung  hier  vornehmen  können. 
DeDn  hier  haben  wir  die  einzige  größere  Partie,  in  welcher  der  Tumor  nicht 
nur  in  seinen  äußersten  und  wie  es  deutlich  wird,  zugleich  jüngsten  Schichten, 
sondern  auch  in  den  älteren  mehr  zentralen  Teilen  erhalten  ist. 

Der  Tumor  besteht  aus  Parenchym  und  Stroma,  welche  nur  in  den  peri« 
phersten  Schichten  nicht  überall  scharf  voneinander  zu  trennen  sind,  während  die 
übrigen  Partieen,  soweit  erhalten,  alveolären  Bau  mit  sehr  scharfer  Trennung 
beider  Bestandteile  aufweisen  (Taf.  IDT  Fig.  4  u.  5).  In  der  peripheren  Schicht 
an  der  Grenze  zur  Muskulatur  sind  mittelgroße  runde  Zellen  stellenweise  mit 
Spindelzellen  dicht  gemischt,  an  anderen  Stellen  Überwiegen  streckenweise 
die  runden  Zellen,  streckenweise  die  Spindelzellen.  —  Die  Spindelzellen  sind 
hier  an  der  Peripherie  gehäuft,  zuweilen  konzentrisch  angeordnet  und  stehen 
recht  kerndicht  mit  nicht  sehr  vielem  faserigem  Zwischengewebe;  von  dieser 
peripheren  Spindelzellenschicht  senken  sich  von  Bindegewebsfasern  begleitet 
meist  dünne  Züge  in  die  mehr  zentralen  Schichten,  um  in  sehr  dünnen 
Zügen  ein  enges  Fadenwerk  und  Netzwerk  aufzubauen,  in  deren  Zwischen- 
räumen oder  Maschen  nur  Platz  für  wenige  Parenchymzellen  bleibt,  so  daß 
also  letztere  in  schmalen  Balken  und  kleinen  Alveolen  in  das  spärliche  Stroma 
eingeordnet  erscheinen.  Peripher  herrscht  noch  das  Balkenwerk  vor,  in 
welchem  die  Parenchymzellen  in  langen  Strängen  liegen,  zentralwärts  er- 
scheinen mehr  Netzmaschen  mit  alveolärer  Pareuchymeinlagerung. 

Das  Stroma  besteht  aus  schmalen  Faserzügen,  in  denen  kernhaltige 
Spindelzellen  in  geringen  Abständen  endothelartig  hintereinander  liegen.  In 
der  Tat  erfüllen  diese  Spindelzellen  auch  stellenweise  die  Rolle  des  Endothels, 
indem  ein  blutgefülltes  Kanalsystem  in  dem  Stroma  einen  relativ  bescheidenen 
Platz  beansprucht  und  außerdem  auch  ein  schmales  Spaltensystem  darin  viel- 
fach zu  sehen  ist,  dessen  endothelartige  Wandauskleidung  in  den  8pindel- 
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zellen  des  Stromanetzwerkes  kontinuierlich  fortgesetzt  ergeheint.  Bemerkens- 
wert ist  also  hauptsächlich,  daß  das  Stroma  zwar  im  Innern  des  Tumors  nur 
die  hescheidene  Rolle  eines  feinen  Fadenwerkes  spielt,  jedoch  an  der  Peripherie 
in  zelldichten  Partieen  proliferiert  und  mit  den  mehr  rundlichen  Parenchym« 
zellen  zusammen  hier  eine  diffuse  sarkomatöse  Lage  bildet.  Während  die 
Spindelzellen  meist  schon  als  ganz  kleine  Zellen  durch  ihr  besseres  Tinktions- 
vermögen  auffallen,  so  ist  es  doch  nicht  gut  möglich,  in  den  peripheren 
Lagen  überall  Parenchym  und  Stroma  zu  unterscheiden  und  vielfach  hat 
man  in  großen  Partieen  den  Eindruck,  als  ob  beide  Zellarten  ineinander 
übergingen,  also  aus  einer  gemeinsamen  Zellart  entstünden,  nämlich  aus  ziem- 
lich kleinen,  rundlichen,  dichtgedrängten  Zellen.  —  Die  rundlichen  Parenchym- 
zellen  sind,  wo  sie  in  den  periphersten  Lagen  deutlich  von  den  spindeligen 
Zellen  getrennt  erscheinen,  in  konzentrischen  Linien  einreihig  geordnet, 
nehmen  hier  leicht  kubische  Gestalt  an  und  erscheinen  in  epithelialer  An- 
ordnung. Heist  jedoch  trifft  man  sie  in  den  peripheren  Lagen  ganz  diffus, 
so  daß  also  hier  in  der  Rinde  des  Tumors  nicht  nur  das  Stroma  sondern 
noch  mehr  das  Parenchym  vollständig  sarkomatös  auftritt.  Der  Übergang 
aus  der  diffusen  zur  alveolären  Anordnung  vollzieht  sich  örtlich  manchmal 
ziemlich  schnell,  an  anderen  Orten  kann  man  ihn  allmählicher  verfolgen. 
Mit  zunehmender  Einteilung  in  Fächer  durch  das  Stroma  werden  die  Paren- 
chymzellen  etwas  größer  und  heller  und  stehen  in  zwei  bis  fünf,  selten  mehr 
Reihen,  bzw.  in  Kreisen  von  wenigen  Zellen  und  zwar  nicht  mehr  so  eng 
gehäuft,  sondern  lockerer  in  dem  Maschenwerk.  Zugleich  gewinnen  sie  all- 
mählich eine  mehr  epitheliale  Anordnung  und  erwecken  an  großen  Strecken 
einen  adenomatösen  Eindruck,  indem  sich  die  epitheloiden  Stränge  und 
Alveolen  zu  Schläuchen  und  Cysten  aushöhlen;  dies  geschieht  allerdings 
weniger  durch  Sekretion  als  vielmehr  durch  offenkundigen  Zerfall  der  zen- 
traleren Parenchymzellen.  Nur  unterscheiden  sich  diese  sekundär  adenom- 
ähnlichen  Partieen  von  primären  Adenomen  durch  den  rauhen  inneren  Zell- 
saum, in  welchem  die  Zellen  ungleich  hoch  nebeneinander  liegen,  was  jedoch 
auch  bei  Karcinomen  vorkommt.  Dadurch,  daß  noch  Zelldetritus  und  Kerne 
in  den  gehöhlten  Strängen  und  Alveolen  liegen,  erscheinen  die  adenomähn» 
liehen  Partieen  im  Vergleich  zu  primären  Adenomen  unordentlich.  Sie  stehen 
übrigens  hinter  den  soliden  Strängen  und  Alveolen  an  Menge  erheblich  zurück 
und  gehören  offenbar  zu  den  Degenerationserscheinungen,  welche  außerdem 
in  Blutungen  und  ausgedehnteren  Nekrosen  bestehend  nach  dem  Zentrum 
zunehmen  und  schließlich  zu  nekrotischen  Gewebsfetzen  führen. 

Wir  haben  in  dem  beschriebenen  Falle  mit  Wahrscheinlichkeit  ein 
Myom  vor  uns,  in  welchem  sich  ein  sarkomatÖ6er  Tumor  entwickelt; 
Parenchym  und  Stroma  des  Sarkoms  erscheinen  in  der  Peripherie  (Fig.  4) 
diffus  angeordnet  und  scheinbar,  aber  nicht  sicher,  aus  einem  gemeinsamen 
Muttergewebe  hervorgegangen,  jedenfalls  auf  großen  Strecken  nicht  von- 
einander zu  unterscheiden.  Zentralwärts  wird  die  Scheidung  in  Parenchym 
und  Stroma  immer  deulicher  und  zwar  unter  kleinalveolärer  Anordnung 
(Fig.  4  u.  5),  welche  den  größten  Teil  des  Tumors,  so  weit  er  noch  erhalten 
ist,  beherrscht  und  in  so  gleichmäßiger  Reinheit  jedenfalls  sehr  ungewöhn- 
lich ist.  Irgendwelche  anderen  Gewebe  als  die  dünnen  Septen  des  Stromas 
mit  Gefäßen  und  dazwischen  die  schmalen  Stränge  und  kleinen  Nester 
der  runden  und  stellenweise  kubischen  Parenchymzellen ,  waren  nicht 
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vorhanden.  Die  adenomähnlichen  Partieen  entstehen  durch  Einschmelzung 
der  zentralen  Zellen  in  den  kleinen  Alveolen.  Ich  würde  diesen  Tumor 
als  kleinalveoläres  Sarkom  bezeichnen  und  die  Histogeuese  im 
Zweifel  lassen. 

Man  pflegt  zwar  Tumoren,  deren  Parenchym  teils  bindegewebigen, 
teils  mehr  epithelialen  Charakter  zeigt,  mit  Vorliebe  auf  Endothelien 
zurückzufuhren,  weil  diese  entwicklunggeschichtlich  eine  Art  Mittelstufe 
zwischen  Bindegewebszellen  und  Endothelien  einnehmen,  man  muß  sich 
aber  bewußt  bleiben,  daß  dieser  Schluß  kein  zwingender  ist  und  die 
hierauf  gestützte  Diagnose  „Endotheliomu  nur  ein  Provisorium  ist.  In 
dem  Kapitel  über  Endotheliome  in  Veit's  Handbuch  der  Gynäkologie 
möge  man  das  weitere  einsehen  und  erlauben,  daß  ich  vorläufig  mich 
auf  die  Bezeichnung  kleinalveoläres  Sarkom  in  diesem  Falle  beschränke. 

Die  Gefäße  sind  nicht  bedeutend  genug,  um  diesen  Fall  mit  Angio- 
sarkom  zu  bezeichnen;  sie  treten  sogar  auffällig  zurück.  Solange  also 
die  Endothelgenese  solcher  Tumoren  nicht  zu  beweisen  ist,  müssen  wir 
an  dem  Alveolarsarkom  festhalten,  entgegen  von  Baxsemann, 
welcher  diesen  Namen  aufgeben  zu  können  glaubt  zugunsten  des  r  Angio- 
sarkoms",  weil  die  Sarkomzellen  beim  Vorwachsen  in  dem  gefäßreichen 
Stroma  oder  geradezu  Gefäßstroma  alveoläre  Struktur  annähmen. 

Hiervon  ist  in  unserem  letzten  Falle  nicht  gut  die  Rede,  da  gerade 
an  den  peripher  vordringenden  Partieen  diffuse  Unordnung  herrscht, 
während  Bich  erst  bei  längerem  Bestände  eine  alveoläre  Organisation 
entwickelt. 

Es  liegt  mir  natürlich  fern  die  beiden  beschriebenen  Fälle  mitein- 
ander in  eine  Linie  zu  stellen.  Größto  Verschiedenheiten  im  Bau  dieser 
beiden  Tumoren  machen  das  ganz  unmöglich;  deshalb  habe  ich  auch 
den  ersten  Fall  mit  Pseudoalveolarsarkom  bezeichnet.  Unter  Alveolar- 
sarkom hat  man  vorläufig  nur  einen  Verlegenheitsnamen  zu  sehen,  nicht 
etwa  eine  histogenetisch  einheitliche  Gruppe.  Aber  selbst  wenn  ganz 
bestimmte  Sarkomkeime  z.  B.  Endothelien  prädestiniert  sein  sollten  zu 
alveolärer  Gruppierung,  so  würde  dennoch  das  mikroskopische  Bild 
solcher  Tumoren  von  Fall  zu  Fall  wechseln  je  nach  dem  Mengenver- 
hältnis des  Stromas,  der  Gefäße  uud  des  Parenchym s  zueinander.  Es 
ist  bisher  nicht  sicher  zu  entscheiden  ob  in  solchen  annährend  organoiden 
Tumoren  das  Stroma  aus  dem  vorhandenen  Organstroma  entnommen 
wird,  oder  ob  Parenchym  und  Stroma  aus  einem  präexistenten  also 
einem  komplexen  Tumorkeime  stammen.  Nach  der  ganz  diffusen  nicht 
zu  scheidenden  Vermengung  von  Stroma  und  Parenchymzellen  an  der 
Peripherie  unseres  letzteren  Tumors  wäre  ich  nicht  abgeneigt  einen 
solchen  komplexen  Keim  anzunehmen. 
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III.  Lipomyosarcoma  intramurale  und  Adenoliposarcoma 

polyposum  uteri. 

Den  folgenden  Fall  von  kompliziertem  Tumor  füge  ich  wegen  seiner 
Seltenheit  hinzu.   Das  Präparat  verdanke  ich  Herrn  C.  Rüge. 

Der  von  Herrn  Medizinalrat  Paul  Rüge  exstirpierte  Uterus  ist  fast 
kopfgroß;  er  setzt  sich  aus  zwei  sattelartig  geschiedenen  Teilen  zusammen, 
von  denen  der  hintere  Teil,  wie  der  Durchschnitt  lehrt,  ein  die  ganze  Hinter- 
wand des  Korpus  einnehmender  interstitieller  myomatöser  Tumor  ist,  während 
der  vordere  Teil  die  durch  einen  riesigen  Polypen  stark  dilatierte  Uterus* 
höhle  mit  nicht  erheblich  verdickten  Wänden  darstellt.  Bei  genauerer 
Prüfung  sieht  man,  daß  ein  sehr  großer  Polyp  (15  cm  größten  Durchmesser) 
von  der  rechten  Seiten-  bzw.  Hinterwand  des  oberen  Korpusabschnittes  mit 
schmalem  leistenförmigem  Stiel  inseriert  und  ein  zweiter  Polyp  im  untersten 
Korpusabschnitt  ebenfalls  an  der  rechten  hinteren  Korpuswand  mit  schmalem 
Stiel  angeheftet  ist.  Die  Polypen  inserieren  noch  auf  der  das  Myom  der 
Hinterwand  bedeckenden  Schleimhaut,  so  daß  die  Schleimhaut  und  die  nur 
einige  Millimeter  dünne  innere  Muskulatur  der  Hinterwand  wie  ein  Septum 
zwischen  dem  Myom  und  dem  Polypen  liegt.  Die  Polypen  sind  auf  dem 
8chnitt  gelblich-weiß  markig  weich,  speckig  glänzend,  stellenweise  wie  Eier- 
schwamm,  ohne  besondere  Zeichnung.  Kleine  unregelmäßig  geformte  Inseln 
von  der  Farbe,  Aussehen  und  Konsistenz  des  Fettgewebes  liegen  zerstreut 
in  dem  als  Sarkom  angesehenen  Polypen.  Außen  sind  die  Polypen  leicht 
gekerbt,  stellenweise  oberflächlich  blutigrot  oder  blaubraun  gefärbt.  Einzelne 
knollige  Erhebungen  in  der  Nähe  der  Polypenstiele  sieht  man  in  der  septum- 
ähnlichen  Wand,  welche  das  Myom  beherbergt.  Letzteres  hat  die  gewöhn- 
liche Felderung  und  Streifung  der  Myome  aber  weniger  sehnigen  Olanz  und 
weniger  elastische  Konsistenz;  es  ist  im  ganzen  etwas  morsch  und  von 
stumpferer  Farbe  als  normale  Myome,  so  daß  der  Verdacht  auf  Barkomatöse 
Beimengung  erweckt  wird.  In  diesem  Tumor  sind  die  Inaein  von  fettigem 
Aussehen  weniger  zahlreich,  wie  es  scheint,  aber  größer  bis  zu  10  mm 
Durchmesser  von  unregelmäßiger  Form;  es  wird  für  richtiges  Fettgewebe 
gehalten.  — 

Mikroskopisch  betrachtet  ist  der  Tumor  zum  großen  Teil  ein  Myom, 
zu  einem  nicht  geringen  Teile  auch  Sarkom,  welches  diffus  in  das  Myom 
übergreift.  Das  Fettgewebe  tritt  sowohl  im  Myom  als  im  Sarkom  nicht  nur 
in  den  makroskopisch  erkennbaren,  sondern  auch  stellenweise  diffus  auf,  so- 
gar als  einzelne  Fettzellen.  Das  Myom  ist  an  vielen  Stellen  leidlich  gut  er- 
halten, nur  trifft  man  vielfach  hyaline  Degeneration  in  diffusen  Flecken  und 
größeren  Zügen;  die  Gefäße  ziemlich  zahlreich  und  starkwandig,  sind  eben- 
falle häufig  und  besonders  stark  hyalin  degeneriert.  Das  Fettgewebe  liegt 
im  Myom  sowohl  im  hyalin  degenerierten,  als  auch  im  zellreichen  gut  er- 
haltenen Gewebe;  in  einzelnen  Knollen  des  Myoms  ist  es  besonders  stark 
angehäuft,  in  anderen  Partieen  ist  es  diffuser.  Manchmal  fällt  eine  Be- 
ziehung des  Fettgewebes  zu  den  Gefäßen  auf,  an  anderen  Stellen  scheint 
diese  Beziehung  gänzlich  ausgeschlossen.  Uberwiegend  besteht  das  Fett- 
gewebe aus  sehr  großen  Fettzellen,  deren  Kerne  sehr  oft  gar  nicht  sichtbar 
sind.  Nur  wenige  Stellen  enthalten  kleinere  Fettzellen  und  zwar  sind  diese 
hauptsächlich  in  kleinen  und  kleinsten  Fettzellenkomplexen  zu  finden.  Hier 
ist  auch  eine  Entstehung  der  Fettzellen  aus  kleinen  ruuden  und  polygonalen 
Zellen  mit  auffallend  runden,  scharf  umschriebenen  und  dunkleu  Kernen  ganz 
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klar  und  leicht  zu  verfolgen.  Die  gleichen  Zellen  finden  Bich  in  der  Nachbar- 
schaft diffuB  und  in  kleineren  Haufen,  besonders  längs  kleinerer  Gefäße  und 
die  kleinsten  isolierten  Fettzellen  liegen  in  solchen  kleinen  Rundzellenhaufen. 
Im  Gegensatz  zu  der  guten  Kernfärbung  fällt  bei  den  Rundzellen  der  helle 
Zellleib  auf.  Die  Tinktion  der  runden  Kerne  bleibt  auch  noch  zunächst  in 
denjenigen  Zellen  vorhanden,  welche  bereits  durch  reichliche  Fetttröpfchen 
ein  Vielfaches  ihres  ursprünglichen  Volums  erreicht  haben.  —  Die  Kerne 
selbst  nehmen  erst  später  und  zwar  bei  ganz  verschiedener  Fettfüllung  des 
Zellleibes  ebenfalls  kleinste  Fetttröpfchen  auf.  Der  Kern  quillt  aber  ver- 
hältnismäßig wenig  auf.  An  ganz  vereinzelten  8tellen  ist  diese  Entstehung 
des  Fettgewebes  aus  kleinen  Rundzellen  auch  in  größeren  Komplexen  er- 
kennbar und  hier  liegen  auch  in  der  Umgebung  größere  Mengen  solcher 
Rundzellen  ganz  diffus.  Mitotische  Kernfiguren  sind  nicht  deutlich,  doch 
habe  ich  an  einzelnen  Stellen  viele  Rundzellen  in  Teilung  begriffen  gefunden, 
so  daß  sie  vielfach  doppelkernig  erschienen.  —  Das  Sarkom  ist  an  gut  er- 
haltenen Stellen  rundzellig  oder  polygonal  mit  runden  Kernen;  die  Zellen 
sind  hier  meist  mittelgroß,  selten  ganz  klein ;  andere  Partieen  enthalten  große 
schlanke  Spindelzellen  in  längeren  Zügen  angeordnet ;  die  Kerne  der  Spindel- 
zellen sind  nur  manchmal  spindlig,  meist  sind  sie  ganz  unregelmäßig,  lang 
oval  oder  ungestaltet.  An  anderen  Partieen  fehlen  regelmäßige  runde  Zellen 
und  spindlige  fast  ganz;  die  Zellen  sind  polymorph  mißgestaltet,  die  Kerne 
ebenfalls,  daB  Chromatin  höchst  ungleich  gefärbt  und  ungleichmäßig  verteilt. 
Dazwischen  parenchymatöse  und  vereinzelte  vielkernige  Riesenzellen. 

Zellreiche  riesenzellhaltige  Partieen  wechseln  mit  zellärmeren;  hier  wird 
die  faserige  Intercellularsubstanz  deutlicher.  Oft  Bind  zellärmere  Partieen 
hyalin  degeneriert. 

Das  Fettgewebe  tritt  wie  im  Myom,  so  auch  im  Sarkom  in  größeren 
Herden  und  in  diffuser  Zerstreuung  auf.  —  Wenn  man  im  Sarkom  die  Ent- 
stehung der  Fettzellen  ergründen  will ,  so  begegnet  man  viel  größeren 
Schwierigkeiten,  als  in  dem  myoroatösen  Anteil  der  Geschwulst.  Auch  im 
Fettgewebe  des  Sarkoms  finden  sich  die  kleinen  Rundzellen  mit  dunklem 
Kern,  aber  doch  nur  in  der  Minderzahl;  von  ihnen  finden  sich  ebenso  wie 
im  übrigen  nicht  fetthaltigen  Sarkomgewebe  Übergänge  zu  den  größeren 
Rundzellen,  runden  Sarkomzellen  und  die  Zellen,  welche  nur  einigermaßen 
von  Fetttröpfchen  erfüllt  sind,  haben  nur  selten  die  kleinen  runden  Kerne, 
sondern  meist  etwas  größere.  Nur  wenn  man  die  Bilder  bei  der  Entstehung 
des  Fettgewebes  im  myomatösen  Geschwulstteil  berücksichtigt,  kann  man  die 
Anschauung  gewinnen,  daß  hier  die  kleinen  Rundzellen  teils  Fettgewebe,  teils 
sarkomatöses  Gewebe  bilden.  Es  ist  aber  bei  der  Größe  des  Tumors  nicht 
ausgeschlossen,  daß  sich  noch  klarere  Partieen  finden  lassen,  welche  diese 
Annahme  wahrscheinlicher  machen.  In  dem  Sarkomgewebe  sind  nun  außer- 
dem zahlreiche  Epithelräume  enthalten,  welche  im  Myom  nicht  gefunden 
wurden;  und  zwar  ist  es  auffällig,  daß  die  epithelialen  Teile  fast  nur  im 
zeihreichen  Sarkom  liegen.  Es  handelt  sich  zum  Teil  um  einzelne  große 
verzweigte  Räume  und  an  den  zellreichsten  Sarkompartioen  um  dichter  ge- 
lagerte, kleinere  Epithelräume,  welche  auch  sehr  unregelmäßig  verzweigt  sind 
und  nur  zum  Teil  als  cylindrische  Kanäle  auftreten.  Das  Epithel  ist  kubisch 
und  cylindrisch  mit  unregelmäßigen  Kernformen  einschichtig;  an  vielen  Stellen 
wird  es  mehrschichtig  plattenepithelähnlich  mit  auffallend  hellem  Zellleib. 
Das  mehrschichtige  Epithel  wird  meist  schnell  abgestoßen  und  füllt  die 
diktierten  Räume ;  andere  epitheliale  Hohlräume  enthalten  ein  zähes  homogenes 
Sekret  (Colloid?).  —  An  einigen  Stellen  stehen  die  epithelialen  Räume  so 
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dicht  aneinander  und  die  Epithelien  sind  so  lebhaft  in  Proliferation,  daß  man 
▼ersucht  sein  kann,  die  Diagnose  Karcinosarkom  zu  stellen ;  doch  scheint  mir 
besonders  in  Rücksicht  auf  die  schnelle  Degeneration  und  Abstoßung  der 
Epithelion  und  den  Mangel  an  Unregelmäßigkeiten  der  Chromatinverteilung 
die  Diagnose  Karcinom  nicht  angebracht.  Eine  Beziehung  der  epithelialen 
Räume  zu  Endothelien  ließ  sich  nicht  nachweisen.  Vielmehr  möchte  ich  die 
unregelmäßige  Verzweigung  der  epithelialen  Räume  mit  ähnlichen  Räumen  in 
Uteruspolypen  vergleichen. 

Aus  der  Literatur  kenne  ich  nur  ein  Liposarkoms  uteri  (Bexeke), 
dessen  genauere  Beschreibung  wir  Walkhoff  verdanken ;  es  handelt  sich 
um  einen  walnußgroßen  Tumor  intramural  im  Fundus  uteri  einer  81  jähr. 
Frau  mit  spindligen  und  mehrkernigen  Riesenzellen.  Beneke  und  Walk- 
hoff nehmen  eine  Wucherung  der  Fettzellen  an,  die  sie  als  embryonale 
Keime  deuten. 

Unser  Fall  von  Mischgeschwulst  gehört  keinenfalls  zu  den  einwands- 
freien  Fällen  von  mesodermalen  Kombinationstumoren.  Wir  haben 
nebeneinander  und  ineinander  übergreifend  ein  Myom  und  ein  gemischt- 
zelliges  Sarkom,  in  beiden  Teilen  Fettgewebe  in  ziemlich  erheblichen 
Mengen  und  in  dem  Sarkom  epitheliale  Räume  mit  cylindrischem  Epithel, 
welches  vielfach  in  geschichtetes  Platten  epithel  übergeht.  Das  Fettgewebe 
geht  aus  kleinen  runden  Zellen  hervor,  welche  im  myomatösen  Anteil 
der  Geschwulst  scheinbar  nur  Fettzellen  (auch  Spindelzellen?)  hervor- 
bringen, dagegen  in  dem  sarkomatösen  Geschwulstanteil  Fettzellen  und 
Sarkomzellen  zu  liefern  scheinen. 

Aus  keiner  Stelle  geht  hervor,  daß  die  Lipoblasten  aus  anderen 
Zellen  hervorgehen,  sondern  sie  scheinen  von  Haus  aus  vorhanden  zu 
sein.  In  der  Annahme,  daß  normalerweise  Lipoblasten  weder  im  Uterus 
noch  in  Myomen  vorkommen,  sind  wir  berechtigt,  diese  heterologen 
Zellen  für  embryonal  verlagerte  anzusehen.  —  Ihre  Beziehung  zu  den 
Mutterzellen  des  Sarkoms  ist  dagegen  fraglich.  —  Die  epithelialen  Teile 
sind  wie  gesagt  schwerlich  als  Karcinom  aufzufasseu ;  sie  finden  sich  nur 
dem  polypösen  Sarkom,  nicht  im  Myom;  ihre  Herkunft  ist  nicht  festzu- 
stellen, doch  darf  man  nach  Art  und  Verzweigung  der  Räume  annehmen, 
daß  dem  Sarkom  ein  adenofibröser  Polyp  zugrunde  gelegen  hat,  wie 
denn  das  polypöse  Sarkom  des  Uterus  nicht  ganz  selten  aus  Adeno- 
fibroraen  hervorzugehen  scheint.  Die  Umwandlung  des  Cylinderepithels 
in  mehrschichtiges  Plattenepithel  ist  mit  Aufquelluug  und  Abstoßung 
der  Zelle  verbunden,  so  daß  hier  eine  degenerative  Metaplasie  vorliegt. 

Wir  haben  hier  also  zwei  Geschwülste  in  räumlicher  Unabhängig- 
keit voneinander  in  einem  Uterus,  nämlich  ein  intramurales  Myolipo- 
sarkom  und  ein  polypöses  Adenoliposarkom.  Das  Fettgewebe  und  das 
Sarkomgewebe  ist  also  beiden  Tumoren  gemeinsam,  aber  das  Fett- 
gewebe kommt  auch  ohne  Begleitung  von  Sarkom  reichlich  im  Myom 
vor.  Da  das  Fett  nachweisbar  aus  präformierten  Fettkeimen  hervor- 
geht, so  muß  ich  annehmen,  daß  beiden  Tumoren  die  gleiche  embryonale 
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Störung  zugrunde  liegt,  mit  dem  Unterschiede,  daß  die  versprengten 
Bindegewebs-Fettkeime  sich  in  der  Schleimhaut  mit  drüsenhaltigem  Ge- 
webe in  der  Uteruswand  mit  Muskelgewebe  zu  einer  Geschwulstanlage 
verbanden,  welche  unter  konstitutionellen  Einflüssen  in  9arkomatöse 
Wucherung  gerieten.  —  Ich  spreche  damit  aus,  daß  ich  die  Geschwülste 
nicht  in  allen  ihren  Teilen  auf  einen  einzigen  Mutterkeim  zurückfuhren 
kauu,  wie  Wilms  die  mesodermalen  Kombinationstumoren,  sondern  auf 
komplizierte  Muttergewebe,  zu  welchen  ein  ortsfremdes  versprengtes 
Gewebselement  (Fettbindegewebe)  sich  mit  normal  ansässigen  Geweben 
illegalerweise  aber  doch  organisch  verbunden  hatte. 

Meine  Auffassung  der  mesodermalen  Mischgeschwülste  und  der  ihnen 
zugrundeliegenden  ortsfremden  Keime  habe  ich  a.  a.  0.  ausführlich  dar- 
gelegt; deshalb  will  ich  hier  nur  noch  kurz  bemerken,  daß  komplexe 
Keime  aus  ortsfremden  und  normal  ansässigen  Gewebsarten  gemischt 
und  eventuell  in  ihrer  Reifung  durch  die  ungewohnte  Korrelation  be- 
hindert später  zu  komplizierten  Geschwülsten  auswachsen  können, 
während  die  kombinierten  Geschwülste  solche  sind,  deren  verschiedene 
Gewebe  aus  einem  gemeinsamen  einfacheu  Mutterkeim  hervorgehen.  Was 
die  Metaplasielehre  anbetrifft,  so  kann  man  wohl  zugeben,  daß  sich 
fertiges  Bindegewebe  bei  verschiedenen  Degenerationszuständen  in  Fett- 
gewebe, Knochen  und  Knorpel  verwandeln  kann;  eine  Metaplasie  ohne 
Degeneration  in  proliferierenden  ausgereiften  Geweben,  wie  besonders  in 
Tumoren  ist  bis  heute  nicht  erwiesen. 

Schlußbemerknngen. 

Am  Schlüsse  erlaube  ich  mir,  auf  meine  Auffassung  der  muskel- 
zelligen  Sarkome  in  kurzen  Zügen  zurückzukommen.  Aus  dem  Befunde, 
daß  in  diesen  Tumoren  die  bekannten  Veränderungen  der  Zellstruktur, 
insbesondere  die  Chromatinabnormitäten,  welche  wir  als  „sarkomatös" 
bezeichnen,  stets  Hand  in  Hand  gehen  mit  degenerativen  Veränderungen 
der  Zwischensubstanz  und  zwar  bis  zu  einem  gewissen  Grade  propor- 
tional, schließe  ich,  daß  auch  die  Strukturveränderungen  der  Muskel- 
zellen überwiegend  sekundärer  und  zwar  degenerativer  Art  sind.  Dies 
bedeutet  jedoch  ebensowenig  eine  Anaplasie,  wie  eine  sarkomatöse  Meta- 
plasie, sondern  wir  müssen  die  zellreichen  Myome,  welche  auch  ohne 
stärkere  Zellstrukturabweichungen  infiltrativ  wachsen  und  gelegentlich 
auch  metastasieren,  bereits  als  „maligne  Tumoren"  ansehen;  die  „histo- 
logische Malignität"  ist  also  nicht  unbedingt  an  erhebliche  oder  über- 
haupt an  sichtbare  Abweichungen  der  normalen  Zellstruktur  gebunden, 
vielmehr  genügt  die  in  allen  Fällen  von  sogenanntem  „malignen  Myomu 
nachgewiesene  Zelldichte  (Mangel  an  Myogliafibrillen),  die  Mitosen  der 
schnell  proliferierenden  Tumoren,  gelegentlich  geringe  degenerative  Ver- 
änderungen der  Muskelzellen,  diffuse  Übergänge  zwischen  letzteren  und 
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Spindelzellen,  schließlich  gelegentlich  auch  nachgewiesenes  infiltratives 
Wachstum  zur  „histologischen  Malignität". 

Die  in  Gefäßen  ohne  Destruktion  der  Gefäßwand  polypöB  vordringen- 
den Myome  können  freilich  histologisch  gutartig  und  klinisch  maligue 
sein;  diese  Art  der  klinischen  Malignität  würde  ich  nicht  anders  be- 
werten als  z.  B.  die  Kompression  lebenswichtiger  Teile  durch  histologisch 
benigne  Tumoren.  Eine  histologische  Destruktion  ist  in  solchen  „Gefäß- 
myomen" (Birch-Hirschfeld,  Knauer)  nicht  beobachtet;  ebensowenig 
Metastasen. 

Der  aufgestellte  Widersprach  zwischen  histologischer  Gutartigkeit 
und  klinischer  Malignität  hat  bisher  für  die  Myome  keine  Berechtigung. 
Es  ist  zuzugeben,  daß  es  unmöglich  sein  kann,  der  einzelnen  Zelle  ihren 
„malignen"  Charakter  anzusehen;  die  histologische  Malignität  ist  dann 
aus  dem  Gewebsverbande,  oder  aus  dem  destruktiven  Wachstum  zu 
entnehmen.  Ich  möchte  vorschlagen,  zur  Unterscheidung  von  der  histo- 
logischen Malignität  von  einer  biologischen  Malignität  der  Zelle 
zu  sprechen. 

Da  die  Strukturveränderung,  welche  uns  die  Muskelzelle  erst  als 
„8arkomatösM  zu  erkennen  erlaubt,  sekundär,  nämlich  eine  toxische  Folge 
des  abnormen  Zellstoffwechsels,  also  nur  ein  untergeordnetes  Degene- 
rationszeichen ist,  so  muß  die  histologisch  gutartig  aussehende  Zelle 
bereits  biologisch  die  maliguen  Eigenschaften  haben. 

Nach  meinen  Befunden  dringen  Uterussarkome  mit  Rund-  und 
Spindelzellen  sehr  viel  früher  in  den  Gefäßen  vor.  als  muskelzellige 
Sarkome.  Dies  kann  seinen  Grund  darin  haben,  daß  die  bindegewebs- 
zelligen  Sarkome  nähere  Beziehungen  zu  den  Gefäßen  haben,  es  kann 
aber  auch  möglich  sein,  daß  die  Bindegewebs«  und  Rundzellen  jugend- 
lichere Zellformen  als  die  Muskelzellen  sind,  und  daß  sie  deshalb  größere 
Proliferations-  und  Destruktionskraft  haben.  Die  Spindelzellen,  zuweilen 
auch  die  Rundzelleu  sind  in  solchen  Fällen  als  jugendliche  Zellen  auf- 
zufassen, in  welchen  sie  diffus  mit  unscheinbaren  Übergängen  zu  Muskel- 
zellen hinleiten.  In  solchen  Fällen  nehme  ich  mit  einzelnen  Autoren 
eine  weitere  Reifung,  Differenzierung  an. 

Niemals  habe  ich  in  wirklich  ausgereiften  Muskelpartieen  eine  Um- 
wandlung in  Sarkomzellen  nachweisen  können ;  die  kleinsten  sarkomatösen 
Herde  in  Myomen  waren  scharf  umschriebene  Stellen ;  in  Myomen  mit 
vorgeschrittener  Sarkomatose  ist  das  infiltrierende  Vordringen  des  Sarkoms 
im  Myom  nicht  zu  histogenetischen  Studien  verwertbar. 

Ausgereifte  Muskelpartieen  neben  unreifen  besonders  in  sarkomatösen 
Metastasen  sprechen  für  eine  teilweise  Ausreifung  unreifer  Zellen.  Die 
Umwandlung  völlig  reifen  Gewebes  in  Sarkom  ist  bisher  in  keiner  Weise 
nachgewiesen ;  andrerseits  lassen  die  häufigen  Befunde  unreiferer  Elemente 
in  den  Sarkomen  die  Annahme  zu,  daß  alle  Sarkome  aus  nicht  reifen 
Zellen  ihren  Ausgang  nehmen  und  daß  die  reiferen  Partieen  eine  Diffe- 
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renzierung  bedeuten.  —  In  einer  inzwischen  erschienenen  Arbeit  nimmt 
Käthe  (Virchow's  Archiv  Bd.  187)  an,  daß  außer  „myoblastischen" 
Sarkomen,  die  aus  indifferentem  Blastem  hervorgehen,  auch  „myogene" 
Sarkome  vorkommen,  welche  aus  ausgebildeter  (reifer?  Verf.)  normaler 
und  myomatöser  Muskulatur  hervorgehen.  Aus  myogenen  Sarkomen 
läßt  er  dann  auch  eventuell  wieder  rückwärts  myoblastische  Stadien 
entstehen ;  ich  füge  hinzu,  daß  hieraus  wieder  ausgereifte  Zellen  entstehen 
können,  welche  dann  nochmals  ein  myogenes  Sarkom  bilden  könnten, 
usw.  in  infinitum;  dahin  führt,  freilich  nicht  notwendigerweise,  die  Lehre 
von  der  Entdifferenzierung. 

Die  Möglichkeit,  daß  Zellen  an  Differenzierung  verlieren,  ist  ja 
unbedingt  zuzugeben;  es  ist  jedoch  kein  Grund  vorhanden,  daraus  den 
Schluß  zu  ziehen,  daß  eine  Entdifferenzierung  zur  Norm  zurückführt, 
zu  einem  normalen  „Keimgowebe"  mit  seiner  größeren  Proliferations- 
und Differenzierungsfähigkeit.  Nebenbei  bemerkt  empfiehlt  es  sich  nicht 
den  Ausdruck  „Anaplasie"  auf  sichtbare  Strukturveränderungen  der 
Zellen  anzuwenden;  selbst  wenn  man  eine  Differenzierungseinboße  der 
Tumorzellen  anerkennt,  so  ist  es  unzulässig  anstatt  der  Ursachen  der 
Strukturveränderung  wie  Überernährung  und  Degeneration  der  Zellen,  in 
derem  Gefolge  natürlich  auch  Differenzierungseinbuße  vorkommt,  „Ana- 
p!asieu  als  Ursache  anzusehen  und  von  mehr  oder  weniger  stark  ana- 
plastischen Zellen  zu  sprechen. 

Es  ist  nach  meinen  Befunden  die  Zahl  der  „malignen  Myomeu 
häufiger,  als  man  nach  den  durch  Metastasen  bekannt  gewordenen 
Fällen  erwarten  sollte.  Im  Gegensatze  zu  den  Autoren  würde  ich  nicht 
die  klinische  Malignität  im  Widerspruch  zur  histologischen  Struktur 
befindlich  erachten,  sondern  nach  meinen  Befunden  die  histologische 
Struktur  viel  häufiger  zur  maligntn  rechnen  auch  ohne  den  Nachweis 
der  klinischen  Malignität.  Es  ist  nämlich  höchst  auffällig,  daß  die 
muskelzelligen  Sarkome,  auch  mit  sehr  ausgeprägtem  Sarkomcharakter 
relativ  gutartig  bleiben,  auch  wenn  sie  eine  beträchtliche  Größe  erreichen. 
Ich  kaun  mir  das  nur  so  erklären,  daß  die  muskelzelligen  Sarkome  zu 
den  Tumoren  gehören,  welche  an  der  Grenze  zwischen  malignen  und 
benignen  Tumoren  stehen  und  zwar  aus  dem  Grunde,  weil  ihre  Zellen 
eine  gewisse  Gewebsreife  bereits  erreicht  haben ;  ich  würde  zwar  in  den 
bisher  beschriebenen  malignen  Myomen  das  Muskelgewebe  schon  wegen 
der  fehlenden  intercellulären  Fibrillenproduktion  für  nicht  ausgereift  er- 
klären, immerhin  hat  jede  als  solche  überhaupt  erkennbare  Muskelzelle 
doch  schon  eine  gewisse  Gewebsreife. 

Solche  fakultative  Keime  maligner  Tumorbildung  können  erst  unter 
besonderen  Umständen  klinisch  maligne  erscheinen ;  etwa  unter  besonders 
erheblicher  Störung  der  Aviditätsbeziehungen ;  es  scheint  mir  auch  im 
Gefolge  der  abnormen  Stoffwechselvorgänge  in  den  muskelzelligen  Sar- 
komen ein  Eindringen  in  die  Gefäße  durch  die  sekundäre  (toxische) 
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Degeneration  der  Gewebe  (verminderte  Widerstandsfähigkeit  der  Gefäß- 
wand) begünstigt  zu  werden,  da  man  in  den  Tumoren  mit  vorgeschrittener 
Degeneration  die  Gefäße  häufiger  befallen  findet. 

Unter  besonders  gestörten  Aviditätsverhältnissen  könnte  aber  auch 
wohl  ein  stark  proliferierendes  Myom  frühzeitig  die  Gefaßwand  destruieren 
und  metastasieren. 

Diese  Auffassung  der  Metastasierung  der  Leiomyome  würde  ich  für 
besser  begründet  erachten,  als  die  Annahme  einer  zufälligen  zur  Meta- 
stase führenden  Einbeziehung  histologisch  gutartiger  Tumorteile  in  die 
Gefäße.  Ich  würde  also  die  malignen  Myome  mit  oder  ohne  Metastase 
bereits  den  Sarkomen  zurechnen,  deren  Malignität  histologisch  zwar  nur 
in  dem  teilweisen  Mangel  au  Ausreifung  der  Zellen,  eventuell  an  Dege- 
nerationserscheinungen und  infiltrativem  Vordringen  erkannt  wird,  aber 
doch  bereits  in  einer  biologischen  Veränderung  der  Zellen  begründet 
ist.  Zu  einer  Annahme  einer  derartigen  Veränderung  völlig  reifer  Zellen 
durch  Entdifferenzierung  berechtigt  nichts. 

Aus  den  unreifen  Zellen,  welche  als  fakultative,  nicht  obligatorische 
Gesch wulstkeime  anzusehen  sind,  kann  je  nach  den  allgemeinen  Korre- 
lationsstörungen und  lokalen  mechanischen  Ernährungs-Einflüssen  ein 
Sarkom  oder  ein  Myom  oder  eine  Kombination  beider  hervorgehen. 


Die  meisten  der  Sarkome  verdanke  ich  der  Kgl.  Universitätsfrauen- 
klinik zu  Berlin  (Geheimrat  Olshaüsen,  Geheimrat  C.  Rüge)  und  der  Klinik 
des  Herrn  Professor  Mackenrodt  ;  einzelne  Fälle  wurden  mir  in  liebens- 
würdiger Weise  von  den  Herren  Dr.  Dr.  Mainzer,  Müllerheim,  Ode- 
brecht.  PiNKUss,  P.  Rüge,  Rümpf,  Schäffer  und  Seelig  überwiesen. 
Allen  genannten  Herren  bin  ich  zu  außerordentlichem  Danke  verpflichtet. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  III. 

Fig.  1.  Sarcoma  uteri  in  kleine  Knollen  abgeteilt;  in  den  Knollen 
peripher  strahlige  Anordnung.    Zeiss  Lupe  a*  Ok.  1. 

Fig.  2.  Aub  der  Peripherie  eines  Knollen  desselben  Präparates;  die 
radiäre  Anordnung  des  Parenchyms  in  dunklen,  des  Stromaa  in  hellen  8treifen. 
Leitz  Obj.  3  Ok.  0. 

Fig.  3.  Von  demselben  Falle;  Vordringen  des  Sarkoms  in  unregel- 
mäßigen Strängen  und  Alveolen  an  der  Peripherie  der  Neubildung.  Leitz 
Obj.  3  Ok.  0. 

Fig.  4.  Cystisches  Uterussarkom;  peripher  diffus,  zentral  alveolär  an- 
geordnetes Parenchym.  M  Periphere  Muskelschicht,  darunter  eine  Zone 
diffuser  Vermischung  von  Parenchym  (P)  und  Stroma  (St);  weiter  zentral 
eine  strangförmige  Anordnung  in  Balkenform  (/?)  mit  sehr  zarten  Stroma- 
septen.    Zentral  eine  alveoläre  Partie  (Ah).    Zeiss  A  Ok.  3. 

Fig.  5.  Von  demselben  Präparate  die  zentrale  alveoläre  Partie,  adenom- 
ähnlich  mit  diktierten  Kapillaren.    Zeiss  DD  Ok.  3. 
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Nachdruck  verboten. 
Über$etsungtreeht  vorbehalten. 


IV. 

Zur  Histologie  der  Ependymitis  granulam 

Von 

Privatdozent  Dr.  S.  Saltykow, 

Prosektor  am  Kantonsspital  St.  Gallen. 

Hierin  Tifel  1Y  und  T. 


In  den  meisten  neueren  Arbeiten  über  die  Ependymitis  granulari» 
wird  die  Angabe  Virchow's  wiederholt,  daß  Brunner  1694  diese 
Ependymveränderung  zuerst  beschrieben  hat.1)  Seither  ist  sie  bei  ver- 
schiedenen Krankheiten  beobachtet  worden,  und  zwar  am  häufigsten  bei 
Hydrocephalus,  bei  progressiver  Paralyse  und  bei  Gehirncysticerken ; 
auch  wurde  sie  bald  für  die  eine,  bald  für  die  andere  Krankheit  als 
spezifisch  betrachtet.  Ich  verzichte  auf  die  Aufzählung  der  hier  in  Be- 
tracht kommenden  Autoren  und  verweise  in  dieser  Beziehung  auf  die 
fleißige  Zusammenstellung  von  Brodmann.*)  Erst  nach  und  nach  hat 
sich  die  Uberzeugung  Bahn  gemacht,  daß  die  in  Rede  stehende  Ver- 
änderung weder  in  kausaler  Beziehung  zu  einer  dieser  Krankheiten 
steht,  noch  überhaupt  auf  diese  Krankheiten  oder  auf  Geisteskrank- 
heiten im  allgemeinen  beschränkt  bleibt. 

Virchow  war  der  erste,  der  die  Häufigkeit  der  Veränderung  be- 
tonte; er  sagt,  daß  sie  in  jedem  Gehirn  eines  Erwachsenen,  wenigstens 
andeutungsweise,  vorhanden  ist.    Aber  schon  Brünner  erwähnte,  daß 

')  WEIGERT  bezeichnet  irrtümlicherweise  Virchow  als  Entdecker  der« 
selben. 

*)  Nur  kann  ich  Brodmaxn  nicht  beipflichten,  wenn  er  in  diese  Zu- 
sammenstellung die  von  Oi'HÜLS  und  Anderen  bei  Tuberkulose  beschriebenen 
Ependym Veränderungen  aufnimmt.  Nach  meinen  Erfahrungen  handelt  es  sich 
dabei  nm  eine  spezifisch  tuberkulöse  Veränderung,  die  mit  der  Ependymitis 
granularis  nichts  zu  tun  hat. 
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die  Veränderung,  abgesehen  von  Hydrocephalus,  nicht  selten  in  anderen 
krankhaften  Gehirnen  mit  vermehrtem  Ventrikelinhalt  vorkommt. 

Von  den  späteren  Autoren  sagt  Ripping,  daß  die  Granulations- 
bildung „unendlich  häufig"  bei  länger  bestandener  Paralyse  und  bei 
länger  bestandenem  Blödsinn  vorkommt.  Schnopfhagen  gibt  ihre 
Häufigkeit  bei  älteren  Individuen,  bei  Paralyse  und  sonst  ab  und  zu  an. 
Nach  Oppenheim  findet  sich  die  Veränderung  sehr  häufig  auch  ohne 
Hydrocephalus.  Nach  Binswanger  fehlt  die  Ependymitis  granularis 
bei  Paralyse  niemals  und  kommt  auch  bei  anderen  Krankheiten  vor. 
Weigert  zufolge  können  die  Ependymwucherungen  als  noch  an  der 
Grenze  des  Normalen  stehend  angesehen  werden;  er  schreibt  ihnen  die 
Bedeutung  einer  Altersveränderung  zu.  Diese  Meinung  Weigert's  be- 
stätigt Brodmann.  Von  80  Gehirnen  von  Erwachsenen  vermißte  er  die 
Ependymgranulierung  nur  in  ganz  wenigen  Fällen  und  diese  betrafen 
jugendliche  Individuen.  Nach  Blasius  läßt  sich  die  Veränderung  bei 
der  Mehrzahl  aller  Erwachsenen  nachweisen,  am  mächtigsten  bei  alten 
Leuten. 

Dabei  erwähnen  manche  dieser  Autoren,  daß  die  Veränderung 
unter  pathologischen  Verhältnissen  allerdings  besonders  stark  entwickelt 

ist  (SCHNOPFHAGEN,  WEIGERT,  BRODMANN,  BLASIUS). 

In  einem  mehr  oder  weniger  starken  Widerspruch  zu  den  eben 
zitierten  Angaben  stehen  die  Äußerungen  einiger  anderen  Autoren. 
Beadles  sagt,  es  sei  bekannt,  daß  die  Granulationen  im  normalen 
Gehirn  nicht  vorkommen.  Perando  hält  die  Veränderung  für  eine 
seltene ,  da  er  dieselbe  auf  140  Sektionen  nur  5  mal  vorfand. 
Jeremias  hat  die  Ependymitis  bedeutend  häufiger  makroskopisch  nach- 
weisen können  und  zwar  45 mal  bei  280  Sektionen;  er  sagt  allerdings, 
daß  die  Veränderung  mikroskopisch  kaum  bei  einem  einzigen  Erwach- 
senen vermißt  werde.  Nötzli  fand  in  14  Fällen  von  senilen  Psychosen 
unter  40  eine  Ependymitis  granularis.  Nach  den  Beobachtungen  Alz- 
heimer's  fehlte  die  Ependymkörnelung  in  27  von  170  Fällen  der  pro- 
gressiven Paralyse. 

Nach  meinen  Untersuchungen  kann  ich  die  Angabe  Vibchow's  voll- 
auf bestätigen  In  120  ohne  Auswahl  hintereinander  untersuchten  Ge- 
hirnen von  geistig  normalen  Individuen  beiderlei  Geschlechts,  im  Alter 
von  17—84  Jahren  fand  ich  makroskopisch  ausnahmslos  eine  meist 
mäßig  stark  ausgesprochene  Ependymgranulierung.  Seltener  war  sie 
stark  ausgesprochen,  oft  waren  die  Körnchen  spärlich,  manchmal  nur  an 
einer  umschriebenen  Stelle  eines  einzigen  Hirnventrikels ,  stets  aber 
makroskopisch  mit  Sicherheit  erkennbar.  Ganz  anders  waren  die  Ver- 
hältnisse bei  Kindern:  unter  55  Kindergehirnen,  und  zwar  mit  Neu- 
geborenen beginnend  und  bis  zum  9jährigen  Alter  aufsteigend,  fand  sich 
nur  9  mal  eine  makroskopisch  erkennbare  Ependymkörnelung  und  zwar 
immer  nur  spärlich  und  meist  in  einem  einzigen  Ventrikel.    Ich  habe 
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aber  die  Veränderung  gelegentlich  sogar  bei  Neugeborenen  angetroffen. 
Mikroskopisch  läßt  sich  die  Ependymitis  bei  Kindern  viel  häufiger  nach- 
weisen. Bei  zunehmender  Übung  konnte  ich  auch  bei  Kindern  die  Ver- 
änderung immer  häufiger  schon  makroskopisch  erkennen.  Die  wider- 
sprechenden Ergebnisse  verschiedener  Autoren  erkläre  ich  denn  auch 
durch  eine  verschiedene  Übung,  Genauigkeit  der  Untersuchung,  natür- 
lich auch  Sehschärfe  jedes  einzelnen  Beobachters.  Wie  manche  andere 
Veränderung  erkennt  man  mit  der  Zeit  die  Ependymkörnchen  da,  wo 
man  sie  früher  nie  gesehen  hätte.  Im  Durchschnitte  waren  bei  meinem 
Material  die  Veränderungen  am  stärksten  bei  älteren  Individuen  und  bei 
Geisteskranken  ausgesprochen.  Den  höchsten  Grad  der  Ependymgranu- 
lierung  traf  ich,  im  Ubereinstimmen  mit  zahlreichen  Literaturangaben, 
bei  der  progressiven  Paralyse  an. 

Was  die  Lokalisation  der  Veränderung  anbelangt,  so  sind  die  Re- 
sultate verschiedener  Autoren  nicht  übereinstimmend. 

Ale  Prädilektionsstelle  wird  bezeichnet :  von  Rokitansky  der  vordere 
Abschnitt  der  Seitenventrikel,  von  Förster  die  Hinterhörner  der  Seiten- 
ventrikel, von  Magnan  und  Miebzejewsky  die  hintere  Hälfte  des 
IV.  Ventrikels,  von  Schnopfhagen  der  Boden  des  IV.  Ventrikels,  von 
Bbodmann  die  Seitenrecessus  des  IV.  Ventrikels. 

Als  weitere,  häufig  in  Betracht  kommende  Stellen  nennt  Schnopf- 
hagen die  nächste  Umgebung  des  Foramen  Monroi,  Kopf  des  ge- 
schwänzten Kernes,  Septum  pellucidum,  Eingang  zum  Hinterhorn  und 
Brodmann  die  Umgebung  der  Striae  corneae,  die  lateralen  Partieen  des 
Streifenhügels,  Eingang  zum  Hinterhorn,  die  mediale  Fläche  der  Tha- 
lami und  Calamus  scriptorius. 

Unter  meinen  145  positiven  Fällen  (129  der  makroskopisch  syste- 
matisch untersuchten  und  16  der  hier  nicht  mit  einbegriffenen  mikro- 
skopisch untersuchten)  fand  ich  die  Körnelung  am  stärksten  ausge- 
sprochen oder  ausschließlich:  in  den  Hinterhörnern  60 mal,  in  den 
Seitenrecessus  des  IV.  Ventrikels  54  mal,  am  Boden  des  IV.  Ventrikels 
18  mal,  am  Boden  der  Seitenventrikel  12  mal  und  im  IIL  Ventrikel 
1  mal.  Es  erwiesen  sich  also  nach  meinen  Untersuchungen  als  haupt- 
sächliche Prädilektionsstellen  die  Hinterhörner  der  Seitenventrikel  und 
die  Seitenrecessus  des  IV.  Ventrikels;  was  die  Hinterhörner  anbetrifft, 
so  war  die  Veränderung  garade  am  Eingang  zum  Hinterhorn  am  stärk- 
sten ausgesprochen,  wie  es  auch  Schnopfhagen  und  Bbodmann  angeben. 
In  bezug  auf  weitere  Lokalisation  kann  ich  im  großen  und  ganzen  den 
oben  angeführten  Angaben  von  Schnopfhagen  und  Brodmann  bei- 
pflichten. 

Die  Ependymgranulationen  werden  gewöhnlich  entweder  als  makro- 
skopisch kaum  sichtbare  oder  sandkornähnliche  Knötchen  beschrieben. 
Nur  ausnahmsweise  findet  man  in  der  Literatur  besonders  große  Knöt- 
chen erwähnt.  So  spricht  Schule  von  fast  hirsekorngroßen,  Rokitansky 
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•von  gestielten  Knötchen;  im  Fall  Eichhoest  fanden  sieb  bis  2  mm 
breite  plättchenformige  Ependymverdickungen.  Vikchow  sah  bis  kirsch- 
kerngroße und  Rippin o  über  linsengroße  Ependymverdickungen.  Es  ist 
allerdings  fraglich,  ob  diesen  letzteren  ganz  großen  Ependymverdickungen 
dieselbe  Bedeutung  zukommt  wie  den  gewöhnlichen  kleinen  Ependym- 
körnchen ;  jedenfalls  gehört  der  von  Lambl  beschriebene  Fall  mit  linsen- 
uod  halbweizenkorugroßen  gestielten  Knoten  nicht  hierher,  der  Be- 
schreibung und  den  Abbildungen  nach  zu  urteilen;  es  scheint  sich  hier 
um  echte  Tumoren  gehandelt  zu  haben. 

Ich  glaube,  daß  man  im  wesentlichen  makroskopisch  zwei  Größeu 
unterscheiden  kann.  Die  kleineren  Knötchen,  und  solche  von  1 — 21/,  mm 
im  Durchmesser  haltende,  welche  fast  ausschließlich  in  deo  Hinter- 
hörnern angetroffen  werden.  Noch  größere  Epeodymknoten  habe  ich 
nicht  gesehen. 

Rokitansky  beschrieb  zuerst  fünf  verschiedene  Formen  der  Epen- 
dymverdickungen. Vihchow  wies  aber  nach,  daß  es  sich  dabei  um  ver- 
schiedene Stadien  eines  und  desselben  Prozesses  handle.  Die  größeren 
Knötchen  senden  Verbindungsfaden  aus,  wodurch  sternförmige  Gebilde, 
später  Netze  entstehen,  welche  schließlich  zu  einer  diffusen  Ependym- 
verdickung  zusammenfließen.  Diese  Angaben  Virchow's  wurden  von 
späteren  Autoren  mehrmals  bestätigt.  Auch  ich  konnte  die  in  Betracht 
kommenden  Bilder  öfters  nachweisen  und  zwar,  wie  Vibchow,  haupt- 
sächlich in  den  Hinterhörnern  der  Seitenventrikal. 


In  bezug  auf  die  Histologie  und  das  Wesen  der  Ependymitis  granu- 
laris  bestehen  weit  auseinander  gehende  Meinungsverschiedenheiten; 
vor  allem  bietet  aber  der  Prozeß  zahlreiche  in  allgemein-pathologischer 
Hinsicht  interessante  Eigentümlichkeiten.  So  gibt  er  vielfach  Gelegen- 
heit die  Wucherungsvorgäoge  und  die  fast  gänzlich  unerforschten  de- 
generativen Umwandlungen  des  Gliagewebes,  ferner  die  Natur  und  die 
pathologischen  Veränderungen  des  Ependymepithels  zu  studieren. 

Indem  ich  nun  zu  der  Schilderung  der  mikroskopischen  Verhältnisse 
übergehe,  muß  ich  zunächst  einige  Worte  über  die  technische  Seite 
meiner  Arbeit  sagen. 

Ich  habe  im  ganzen  31  Fälle  *)  mikroskopisch  untersucht,  darunter 
acht  Fälle  von  progressiver  Paralyse,  neun  von  sonstigen  Geisteskrank- 
heiten und  14  von  geistig  normalen  Individuen  im  verschiedenen  Alter. 
Diese  Fälle  werde  ich  zum  Schluß  der  Arbeit  in  einer  Tabelle  kurz  zu- 
sammenstellen. 


])  Ein  Teil  des  Materials  stammt  noch  von  meinen  Sektionen  an  der 
psychiatrischen  Universitätsklinik  Basel  her,  für  deren  Überlassung  ich  Herrn 
Prof.  Dr.  "Wolff,  Direktor  der  Klinik,  auch  an  dieser  Stelle  meinen  ver- 
bindlichsten Dank  sagen  möchte. 
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Aus  jedem  einzelnen  Fall  wurden  meist  einige  Stückchen  aus  den 
verschiedenen  Ventrikeln  der  Untersuchung  unterzogen.  25  der  Fälle 
wurden  unter  anderem  auf  Serienschnitten  untersucht.  Etwa  in  der 
Hälfte  dieser  Fälle  wurden  je  zwei  8erien  geschnitten,  so  daß  im 
ganzen  37  Serien  hergestellt  worden  sind.  Die  meisten  Serien  be- 
standen aus  60 — 80,  viele  aus  über  100  Schnitten,  manche  enthielten 
bis  170  Schnitte. 

Gefärbt  wurden  die  Serien  mit  Hämalaun-Eosin,  die  sonstigen  Prä- 
parate nach  van  Gieson-Weigert  und  nach  der  WEiGEKT'schen  Glia- 
methode. 

Die  von  mir  gewonnenen  Resultate  werde  ich  der  Übersichtlichkeit 
halber  in  fünf  verschiedenen  Kapiteln  gruppieren,  wobei  ich  jedes  Mal 
die  in  Betracht  kommenden  Literaturangaben  anführen  werde. 

Die  fünf  Kapitel  werden  behandeln :  I.  Die  allgemeine  Morphologie 
der  Ependymkörnchen  und  ihre  Beziehung  zu  Blutgefäßen.  II.  Das 
Verhalten  des  Ependymepithels  und  die  Epithelschläuche.  III.  Die 
hyaline  Degeneration  in  den  Körnchen.  IV.  Das  Vorkommen  und  die 
Bedeutung  der  hyaliuen  Körperchen.  V.  Die  Entstehung  und  das  Wesen 
des  ganzen  Prozesses. 


I.  Allgemeine  Morphologie  der  Ependynikörnchen  und  ihre  Be- 
ziehung zu  Blutgefäßen. 

Es  besteht  heutzutage  keine  Meinungsverschiedenheit  darüber,  daß 
die  in  Bede  stehenden  Ependymknötchen  im  wesentlichen  Produkte  des 
Gliagewebes  sind.  Sprechen  die  älteren  Autoren  öfters  vom  Binde- 
gewebe innerhalb  der  Knötchen,  so  ist  zu  berücksichtigen,  daß  man  zu 
jener  Zeit  keine  scharfe  Trennung  zwischen  Glia  und  Bindegewebe  durch- 
führte; gemeint  wurde  dabei  der  Beschreibung  nach  sicher  Gliagewebe. 
Uber  die  Beteiligung  an  der  KnÖtchenbildung  der  Exsudation,  was  manche 
der  ältesten  Autoren  annahmen,  wird  noch  weiter  unten  die  Rede  sein 
und  zwar  in  den  Abschnitten  III  und  V. 

Es  ist  für  uns  von  Wichtigkeit  festzustellen,  daß  das  Gliagewebe, 
wenigstens  in  einem  Teil  der  Fälle,  eine  besondere,  typische  Anordnung 
zeigt;  wir  werden  im  weiteren  die  Entstehung  dieser  Anordnung  zu  er- 
klären suchen,  nm  dadurch  der  Aufklärung  des  Prozesses  näher  zu 
treten. 

Man  kann  in  den  meisten  Knötchen,  abgesehen  vom  Epithel,  von 
welchem  später  die  Rede  sein  wird,  zwei  verschieden  gebaute  Partieen, 
eine  zentrale,  welche  Frommann  trefflich  als  „Kern"  bezeichnet,  und 
eine  periphere  unterscheiden. 

Ist  das  manchmal  auch  nicht  der  Fall,  so  zeigen  viele  Körnchen 
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doch  im  ganzen  eine  typische  Gewebsanordnung,  welche  dann  der 
Struktur  des  eben  erwähnten  „Kerns*4  entspricht. 

Vibchow  sagt,  daß  die  Körnchen  aus  konzentrischen  Fasern  be- 
stehen und  stellt  diesem  Gewebe  dasjenige  gegenüber,  welches  um  die 
Körnchen  herum  und  über  diesen  gelagert  ist.  Magnan  und  Mterze- 
jewsky  sprechen  von  einer  Art  kernarmer  fibröser  Schale  um  das  kern- 
reichere  Gewebe  des  eigentlichen  Knötchens  herum.  Frommann  be- 
schreibt eine  ähnliche  äußere  Hülle  um  das  Zentrum  des  Knötchens 
herum.  Ripping  erwähnt  die  konzentrische  Schichtung  der  Fasern  inner- 
halb der  Knötchen.  Nach  Friedmann  zeigen  die  Knötchen  gegen  die 
Oberfläche  zu  lockeres,  unregelmäßiges,  faseriges  Gewebe,  dagegen  in 
der  Tiefe  parallel  verlaufende  Fasern.  Nach  Beatles  ist  das  Zentrum 
der  Knötchen  oft  aus  einem  jüngeren,  zellreicheren  Gewebe  zusammen- 
gesetzt, als  die  Peripherie.  Jeremias  führt  ebenfalls  die  Zusammen- 
setzung der  zentralen  Partieen  der  Knötchen  aus  konzentrisch  gelagerten 
dichteren  Fasern  und  vermehrten  Zellen  an.  Die  konzentrische  Struktur 
wird  auch  von  Blasius  erwähnt.  Money  fand  die  Basis  der  Knötchen 
aus  einem  dichteren  („fibröseren")  Gewebe  zusammengesetzt. 

Von  besonderem  Interesse  werden  für  uns  im  weiteren  die  folgenden 
Ausführungen  der  Autoren  sein.  Förster  beobachtete  die  Entstehung  des 
konzentrisch  geschichteten  Gewebes  aus  Gewebszügen,  welche,  aus  dem 
Ependym  stielartig  in  die  Granulationen  aufsteigend,  sich  hier  fächer- 
förmig ausbreiten.  Von  diesen  aufsteigenden  Fasernzügen,  welche  die 
Knötchen  bilden,  sprechen  auch  Magnan  und  Mierzejewsky  und 
Frommann,  nach  welchen  die  aus  den  tieferen  Schichten  des  Ependyms 
wurzelartig  aufsteigenden  Faserschleifen  die  Zeutra  der  Knötchen  ein- 
nehmen. Schnopfhagen  bildet  in  seinen  Figuren  8  und  10  deutliche, 
dichte  Gliazüge  ab. 

Ich  werde  erst  später,  bei  der  Beschreibung  meiner  eigenen  Resul- 
tate den  Zusammenhang  dieser  Befunde  mit  dem  Vorkommen  von  Blut- 
gefäßen im  Inneren  der  Knötchen  und  die  Bedeutung  der  beiden  Wahr- 
nehmungen dartun;  hier  will  ich  zunächst  die  Literaturangaben  über 
den  Zusammenhang  der  Knötchen  mit  den  Blutgefäßen  anführen.  Bei 
spezieller  Prüfung  der  Literatur  auf  diese  Verhältnisse  hin  begegnet 
man  einer  ziemlich  großen  Anzahl  hierher  gehörender  Wahrnehmungen. 
Dabei  kann  man  einmal  Autoren  unterscheiden,  welche  nur  nebenbei 
den  Gefaßbefund  erwähnen  und  andererseits  solche,  welche  diesem  Be- 
funde eine  größere  Aufmerksamkeit  schenken  und  zum  Teil  sogar  eine 
besondere  Bedeutung  beimessen. 

Wir  beginnen  mit  der  ersten  Gruppe  und  gehen  dann  allmählich  zu  der 
zweiten  über.  Magnan  und  Mierzejewsky  erwähnen  nur,  daß  bei  der 
Ependymitis  granularis  die  Kernvermehrung  vorwiegend  in  der  Nähe  der 
großeh  Gefäße  stattfindet.  Schule  spricht  von  enormer  Schlängelung 
aller  Gefäße  und  Kapillaren,  welche  prall  gefüllt  waren.  Schnopfhagen 
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sah  in  den  gallertigen  Granulationen  Kapillaren,  welche  er  allerdings 
für  durch  ein  Exsudat  losgelöste  hält.  Auf  einen  Zusammenhang  des 
Prozesses  mit  Blutgefäßen  deutet  Friedmann  hin,  wenn  er  sagt,  daß 
der  erste  Ausgangspunkt  des  ganzen  Prozesses  in  den  tieferen  Lagen 
des  Ependyms  zu  suchen  sei,  da  man  Gefäße  mit  Wandverdickung  bei- 
nahe nur  hier  finde,  von  Kahlden  fand  in  seinem  Fall  eine  Wuche- 
rung der  Wandungen  größerer  Gefäße.  Brodmann  konnte  schon  makro- 
skopisch die  Lagerung  der  Körnchen  den  großen  Gefäßen  entlang  nach- 
weisen. Mikroskopisch  fand  er  mächtige,  grobfaserige  Züge,  welche  aus 
oberflächlichen  Gefäßen  ausgehend,  bis  in  die  Nervensubstanz  vordringen. 
An  den  kleineren  Gefäßen  und  Kapillaren  fand  sich  eine  mächtige  Glia- 
wucherung.  Jeremias  nimmt  keine  feste  Beziehung  der  Körnchen  zn 
Gefäßen  an,  konnte  aber  feststellen,  daß  die  größeren  flächenhaften 
Knötchen  mit  Vorliebe  über  den  Gefäßen  lagen.  Weiss  beschreibt  eine 
Wucherung  der  perivaskulären  DEiTEns'schen  Zellen  mit  Bildung  einer 
zelligen  Masse  um  die  Gefäße  herum.  Frommann  sah  an  der  Basis 
mancher  Granulationen  eine  Kapillare  im  Bogen  das  Knötchen  ab- 
grenzen. Kapillaren  im  Inneren  der  Knötchen  wurden  von  ihm  nicht 
mit  Sicherheit  nachgewiesen.  Money  hält  es  für  möglich,  daß  jedes 
Körnchen  um  ein  Gefäß  herum  entsteht.  Beadles  glaubt,  daß  die 
Knötchen  sich  im  Anschluß  an  Gefaßsklerose  entwickeln.  Er  fand  unter- 
halb der  Knötchen  gewöhlich  kleine  Blutgefäße  und  wenn  auch  selten 
ein  Gefäß  im  Zentrum  des  Knötchens;  das  Gewebe  war  in  diesem 
letzteren  Falle  um  das  Gefäß  herum  angeordnet,  als  ob  es  aus  der  Ge- 
faßwand entstanden  wäre.  Auf  Fig.  1  wird  ein  Knötchen  mit  Zell- 
wucherung und  einem  Blutgefäß  im  Zentrum  dargestellt;  Beadles  fragt 
sich,  ob  die  Wucherung  aus  der  Wand  des  perivaskulären  Raumes 
^vascular  space)  hervorgegangen  sei.  Er  war  bei  dem  ersten  von  ihm 
untersuchten  Fall  anzunehmen  geneigt,  daß  die  Körnchen  aus  den  Wan- 
dungen kleinerer  Ependymgefäße  entstanden  waren,  welche  Meinung  er 
allerdings  auf  Grund  weiterer  Untersuchungen  nicht  im  ganzen  Umfange 
aufrecht  erhält.  Viel  bestimmter  drücken  sich  Perando  und  Peleggi 
aus,  deren  Arbeiten  mir  trotz  größter  Bemühungen  im  Original  leider 
nicht  zugänglich  waren.  Nach  Perando  wird  die  Ependymitis  granu- 
laris  durch  chronische  interstitielle,  zumal  perivaskuläre  entzündliche 
Prozesse  hervorgerufen.  Für  Peleügi  ist  die  Gefäßalteration  das  pri- 
märe, es  handelt  sich  bei  den  Granulationen  anfangs  um  eine  Periarte- 
riitis der  unterliegenden  Gefäße.1) 


J)  Die  vielfach  im  Zusammenhang  mit  Ependymitis  granularis  zitierte 
Beschreibung  von  Lambl,  welcher  einen  makroskopischen  und  mikroskopischen 
Zusammenhang  seiner  Knötchen  mit  Blutgefäßen  erwähnt,  gehört  meiner 
Überzeugung  nach  nicht  hierher,  da  es  sich  dabei  nicht  um  Ependymitis 
granularis,  sondern  um  Ependymtuberkulose  handelte. 
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Wenn  ich  jetzt  meine  Resultate  in  bezug  auf  die  allgemeine  Mor- 
phologie der  Ependymgranulationen  anführe,  muß  ich  der  Übersicht- 
lichkeit halber  verschiedene  mikroskopische  Typen  der  Granulation 
unterscheiden. 

Ich  will  mit  einer  Form  der  Veränderung  beginnen,  welche  ich 
auch  im  weiteren  als  die  typische  Form  bezeichnen  werde.  Gerade  bei 
dieser  Form  fallen  die  Eigentümlichkeiten  des  Gewebes  innerhalb  der 
Knötchen  gegenüber  dem  Gewebe  der  Umgebung  besonders  auf.  In 
den  größeren  Knötchen  dieser  Art,  wie  sie  vor  allem  von  mir  bei 
der  progressiven  Paralyse  angetroffen  wurden,  ist  gewöhnlich  die  schon 
oben  erwähnte  Zusammensetzung  aus  einem  „Kern"  und  einer  peripheren 
Hülle  vorhanden.  Der  „Kern"  dieser  Knötchen  besteht  aus  dicken 
Gliafasern  und  zahlreichen,  vorwiegend  ovalen  Kernen;  die  Fasern  ver- 
laufen gradlinig  oder  bogenförmig,  mehr  oder  weniger  parallel  der  Ven- 
trikelinnenfläche. Die  periphere  Zone  dieser  Knötchen  besteht  aus  einem 
kernarmen,  netzförmigen  Gliagewebe  von  ähnlichem  Aussehen,  wie  das 
normale  Ependymgewebe.  Das  ganze  Bild  macht  entschieden  den  Ein- 
druck, daß  sich  ein  fremdartiges  Gewächs  mitten  im  Ependym  ent- 
wickelt hat,  wobei  es  das  Ependym  in  zwei  Schichten  gespalten  hat ; 
die  oberflächliche  Schicht  überdeckt  dieses  Gewächs,  den  rKernM,  die 
tiefere  bildet  eine  Unterlage  für  diesen.  Diese  Verhältnisse  schildern 
auch  Maonan  und  Mierzejewsky.  Sie  haben  nur  den  »Kern"  für  eine 
pathologische  Bildung,  ein  „Fibrom"  gehalten. 

Die  Grenze  zwischen  dem  „Kern"  und  der  „Hülle"  der  Ependym- 
körnchen  ist  manchmal  eine  sehr  scharfe  (Taf.  IV  Fig.  1).  Die  Körnchen 
vor  diesem  Typus  besitzen  meist  eine  mehr  oder  weniger  konische  Form. 
^Manchmal  ist  die  periphere  Zone  sehr  schmal  oder  sie  fehlt  gänzlich, 
was  meist  an  den  kleineren  konischen  Knötchen  der  Fall  ist.  In  solchen 
Fällen  besteht  das  ganze  Knötchen  aus  den  oben  beschriebenen,  dickeren 
Gliafasern  mit  zahlreichen  Kernen.  Auch  in  diesem  Fall  verlaufen  die 
Fasern  vorwiegend  parallel  der  Innenfläche  des  Ventrikels,  manchmal 
sind  sie  aber  stärker  gebogen  so  daß  sie  mehr  oder  weniger  konzentrisch 
um  den  Mittelpunkt  des  Knötchens  herum  angeordnet  sind  (Taf.  V 
Fig.  19,  20). 

Die  größeren  Knötchen  sitzen  tiefer  in  der  Ependymschicht,  ihr 
„Kern"  reicht  oft  fast  bis  zur  Nervensubstanz ;  das  ganze  Gebilde  sitzt 
der  Ventrikelinnenfläche  ziemlich  breitblasig  auf.  Die  „Kerne"  der 
kleineren  Knötchen  sind  mehr  in  den  oberflächlichen  Schichten  des 
Ependyms  eingelagert  und  das  ganze  springt  stärker  gegen  die  Höhle 
des  Ventrikels  vor. 

Schon  die  bis  jetzt  aufgezählten  Eigentümlichkeiten  des  Prozesses, 
und  zwar  :  das  herdförmige  Auftreten  desselben,  die  typische  Struktur, 
die  Zusammensetzung  aus  einem  eigenartig  beschaffenen  Gliagewebe  und 
der  Umstand,  daß  die  „Kerne4  der  Knötchen  von  sich  selbst  aus  unter 
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Verdrängen  des  umgebenden  Gewebes  zu  wachsen  scheinen  —  alles  das 
bringt  einen  unwillkürlich  auf  den  Gedanken,  daß  die  Knötchen  keine 
einfachen  Ependymverdickungen  darstellen,  sondern  an  bestimmte  morpho- 
logische Bestandteile  des  normalen  Ependyms  gebunden  sein  müssen. 

Noch  mehr  bekräftigte  mich  in  dieser  Ansicht  die  Untersuchung 
mancher  etwas  anders  gebauter  Ependymgranulationen.  An  diesen 
Knötchen  kann  man  zwar  ebenfalls  einen  „Kern"  und  eine  „Hülle" 
unterscheiden,  doch  ist  die  Grenze  zwischen  den  beiden  weniger  scharf 
und  die  Strukturunterschiede  zwischen  denselben  weniger  durchgreifend. 
Die  zentralen  Partieen  der  Knötchen  bestehen  nur  aus  etwas  dichterem, 
faserigem  Gliagewebe  ohne  dagegen  eine  bestimmte  Richtung  des  Fasern- 
Terlaufs  aufzuweisen.  Bei  weiterer  Untersuchung  kann  man  sich  über- 
zeugen, daß  die  Gliafasern  sich  zu  breiten  Zügen  anordnen,  welche  in 
verschiedener  Richtung  gradlinig  und  bogenförmig  die  Knötchen  durch- 
ziehen (Taf.  IV  Fig.  4,  5).  Manchmal  ist  ein  großer  Bezirk  des  Knötchens, 
z.  B.  die  oberflächliche  Hälfte,  ausschließlich  aus  quer  getroffenen  Fasern 
zusammengesetzt.  In  den  peripheren  Partieen  dieser  Knötchen,  da,  wo 
die  Gliazüge  des  „Kerns"  weniger  dicht  aneinander  liegen  und  sich 
allmählich  in  dem  lockeren  Gewebe  der  Einhüllung  auflösen,  sind  diese 
Verhältnisse  besonders  deutlich  zu  verfolgen  (Taf.  IV  Fig.  4). 

Gerade  um  die  Topographie  des  oft  erwähnten  „Kerns"  feststellen 
zu  können  und  dem  Verlauf  und  mithin  der  Natur  der  eben  besprochenen 
Gliazüge  auf  die  Spur  zu  kommen  hielt  ich  die  Untersuchung  auf  Serien- 
schnitten für  unumgänglich.  In  bezug  auf  die  Gliazüge  konnte  mittels 
dieser  Methode  folgendes  festgestellt  werden.  Verfolgt  man  auf  einer 
Anzahl  Schnitte  einen  längsgetroffenen  Gliazug,  so  kommt  man  manch- 
mal in  seinen  zentralen  Partieen  auf  ein  Lumen,  welches  von  länglichen 
Zellkernen  begrenzt  ist;  warum  das  nicht  regelmäßig  der  Fall  ist, 
werden  wir  weiter  unten  sehen.  Oft  sind  diese  Lumina  besonders  eng, 
unregelmäßig,  lassen  keine  zellige  Auskleidung  erkennen,  so  daß  man 
sie  erst  bei  genügender  Übung  als  mit  den  zuerst  erwähnten  identisch 
erkennt.  Alle  diese  Lumina  entsprechen,  wie  dies  nach  Durchsicht 
einer  genügenden  Anzahl  Präparate  klar  wird,  kleinen  Blutgefäßen  und 
Kapillaren.  Besonders  deutlich  werden  die  Verhältnisse  da,  wo  diese 
Blutgefäße  von  roten  Blutkörperchen  angefüllt  sind  (Taf.  IV  Fig.  5). 
Es  handelt  sich  also  bei  diesen  Gliazügen  um  kleine  von  mächtigen 
Gliascheiden  umgebene  Blutgefäße.  Die  Gliafasern  verlaufen  parallel 
den  Gefäßen ;  an  Stellen  wo  die  Gliafasern  hauptsächlich  quer  getroffen 
sind  bekommt  man  auch  die  Gefäße  im  Querschnitt  zu  sehen  (Taf.  IV 
Fig.  4,  links).  Gerade  in  Hinsicht  auf  diese  Verhältnisse  habe  ich  oben 
die  Angaben  über  die  Anordnung  der  Gliafasern  zu  Zügen  aus  der 
Literatur  herausgegriffen.  Ich  glaube  nämlich,  daß  die  betreffenden 
Autoren  dieselben  Gebilde  vor  sich  hatten,  wie  die  von  mir  eben  be- 
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schriebenen  und  daß  mithin  diese  Literaturangaben  zugunsten  meiner 
Auffassung  der  Struktur  der  Ependymkörnchen  zu  verwerten  sind- 

Auch  in  den  zuerst  beschriebenen  typischen  Knötchen  findet  man 
mehr  oder  weniger  zahlreiche,  mit  Blut  gefüllte  oder  auch  leere  spalt- 
förmige  Räume. 

Spricht  schon  das  bis  jetzt  Beschriebene  dafür,  daß  die  Glia Wuche- 
rung sich  an  den  Verlauf  der  Blutgefäße  anschließt  und  daß  die  Knötchen 
die  Besonderheiten  ihrer  Struktur  der  Entstehung  aus  dem  perivaskulären 
Gliagewebe  verdanken,  so  wird  dies  ganz  besonders  durch  die  Unter- 
suchung von  ganz  kleinen,  in  Entstehung  begriffenen  Knötchen  und 
andrerseits  von  solchen,  welche  in  topographischer  Beziehung  zu  größeren 
Gefäßen  stehen,  bewiesen. 

Untersucht  man  ganz  kleine,  makroskopisch  unsichtbare  oder  auch 
eben  sichtbare  Ependymknötchen,  so  tritt  ihre  Beziehung  zu  Blutgefäßen 
ganz  besonders  deutlich  hervor  (Taf.  IV  Fig.  2,  3,  6,  7).  In  den  kleinsten 
Knötchen  sind  die  Gefäße  durch  ein  neugebildetes,  faseriges  Gliagewebe 
ooch  nicht  komprimiert,  ihr  Lumen  ist  weit,  ihre  Endothelien  leicht  er- 
kennbar. Man  rindet  hier  nur  eine  Vermehrung  von  Gliazellen,  welche 
dann  samt  der  Kapillare  das  eigentliche,  beginnende  Knötchen  darstellen 
(Taf.  IV  Fig.  2,  3).  Diese  Gliazellen  sind  groß,  protoplasmareich,  eckig; 
das  faserige  Gewebe  unterscheidet  sich  hier  kaum  von  demjenigen  des 
übrigen  Ependyms.  In  etwas  weiter  entwickelten  Knötchen  tritt  die 
Sternform  der  vielfach  verzweigten  Gliazellen  besonders  deutlich  hervor 
(Taf.  IV  Fig.  6).  In  noch  späteren  Stadien  macht  das  Gliagewebe  die 
gewöhnlichen  Altersveränderungen  durch:  die  Zellen  werden  wieder 
schmäler,  spindelförmig,  die  Fasern  dicker  und  dichter;  sie  ordnen  sich 
gewöhnlich  immer  mehr  in  der  Richtung  parallel  der  Ependymoberfläche 
(Taf.  IV  Fig.  7).  Die  Blutgefäße  der  Knötchen  verlaufen  ebenfalls 
meist  parallel  der  Oberfläche  (Taf.  IV  Fig.  2,  3),  manchmal  aber  senk» 
recht  zu  dieser  oder  sonst  in  ganz  unregelmäßiger  Weise  (Taf.  IV  Fig.  6). 

Auffallend  ist  eine  besondere  Lagerung  der  Gefäße  an  der  Basis 
der  Knötchen  (Taf.  IV  Fig.  7,  8)  was  wie  oben  angeführt  auch  in  der 
Literatur  eine  kurze  Erwähnung  gefunden  hat  (Frommann,  Beadles). 
Das  Gefäß  begrenzt  das  Knötchen  nach  unten  im  Bogen  mit  der  gegen 
die  Ependymoberfläche  gerichteten  konkaven  Seite. 

In  den  Fällen,  wo  dieses  Gefäß  kein  besonders  großes  ist,  ist  es 
kaum  anzunehmen,  daß  die  Gliawucherung  von  ihm  ausgegangen  sein 
sollte  (Taf.  IV  Fig.  7).  Es  macht  vielmehr  den  Eindruck,  daß  die 
Wucherung  zwischen  diesem  Gefäß  und  der  Oberfläche  stattgefunden 
hat.  Hierdurch  wird  das  Gefäß  herabgedrückt  und  tritt  gerade  deshalb 
deutlicher  hervor,  da  es  von  wucherndem  Gewebe  nicht  umschlossen 
wird.  Handelt  es  sich  dagegen  um  ein  größeres  Gefäß,  wie  in  Taf.  IV 
Fig.  8,  so  gewinnt  man  entschieden  den  .Eindruck,  daß  die  Lage  des 
Gefäßes  keine  zufällige  ist,  daß  die  Wucherung  sich  an  dasselbe  anschließt, 
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oder  seinen  aufsteigenden  Ästen  folgt.  Und  in  der  Tat  kann  man  manch- 
mal sehen,  wie  von  dem  basalen  Gefäß  zahlreiche  Aste  gegen  die 
Oberfläche  zu  fächerförmig  ausstrahlen  und  das  Knötchen  durchsetzen. 

Schon  die  bereits  zitierte  Taf.  TV  Fig.  8  stellt  ein  weniger  typisch 
gebautes  Knötchen  dar.  Man  kann  höchstens  sagen,  daß  die  zentrale 
Partie  kernreicher  ist  als  die  Peripherie;  die  Zwischensubstanz  zeigt 
eine  gleichmäßige,  faserige  Verdichtung;  das  Ganze  besitzt  die  Form 
einer  flachen,  abgerundeten  Ependymverdickung.  In  anderen  Fällen, 
und  zwar  hauptsächlich  bei  schwach  ausgesprochener  Ependy mgranulierung 
weisen  die  Knötchen  einen  noch  weniger  typischen  Bau  auf. 

Man  findet  hier  meist  flache  Ependymverdickungen,  wobei  das  Glia- 
gewebe  im  Inneren  der  Knötchen  keine  wesentlichen  Abweichungen  von 
dem  normalen  Ependymgewebe  aufweist.  Manchmal  findet  man  in  den 
jüngeren  Knötchen  eine  leichte  Zellvermehrung.  Im  Zentrum  kleinerer 
solcher  Knötchen  sieht  man  nun  nicht  selten  eine  Kapillare  mit  Ver- 
dichtung des  umgebenden  Gewebes  (Taf.  V  Fig.  18).  Dieselbe  Struktur 
zeigen  die,  bei  der  makroskopischen  Beschreibung  erwähnten,  großen  (bis 
2  mm),  flachen  Knötchen.  Auch  hier  sieht  man  höchstens  eine  Ver- 
dickung der  Gliafasern  und  Verdichtung  der  Gewebsmaschen.  Meist 
sieht  man  in  diesen  größeren  Knoten  zahlreiche,  kleinere  Blutgefäße, 
manchmal  aber  auch  größere,  zentral  gelegene.  Es  gelingt  leicht  fest- 
zustellen, daß  die  größeren  Knoten  vielfach  miteinander  zusammenfließen. 
Dabei  geht  der  Prozeß  den  Gefäßen  entlang  vor  sich;  man  kann  auf 
Serienschnitten  sich  davon  überzeugen,  daß  die  an  einem  und  demselben 
Gefäß  sitzenden  Knötchen  miteinander  zusammenfließen ;  dasselbe  Gefäß 
ist  dann  an  der  Basis  mehrerer  benachbarter  Knötchen  anzutreffen.  In 
einzelnen  Fällen  findet  man  um  die  zentralen  Gefäße  der  größeren,  atypisch 
gebauten  Knötchen  eine  ausgesprochene  Gliawucherung;  Büschel  von 
Gliagewebe  strahlen  in  diesem  Falle  geradezu  von  der  Gefäßwand  aus 
um  sich  in  dem  umgebenden  netzförmigen  Gewebe  zu  verlieren  (Taf.  I V 
Fig.  9).  Nicht  selten  läßt  es  sich  schon  makroskopisch  feststellen,  daß 
die  Knötchen  den  größeren  Ependymgefäßen  und  ihren  Verzweigungen 
aufsitzen,  wie  das  auch  Brodmann  angibt.  In  einem  solchen  Fall  fand 
ich  einmal  einen  besonders  großen  Knoten,  welcher  ein  großes  Epen- 
dymgefäß  umfaßte ;  er  verhielt  sich  also  dem  großen  Gefäße  gegenüber 
genau  so,  wie  es  bei  kleineren  Knötchen  im  kleineren  Maßstabe  der 
Fall  ist.  Das  Gliagewebe  zeigte  eine  ganz  unregelmäßige  Struktur,  man 
sah  stellenweise  besonders  dichte  gliöse  Stränge  und  sternförmige  Knoten- 
punkte (Taf.  IV  Fig.  12). 

Wir  haben  schon  gesagt,  daß  die  in  den  Knötchen  gelegenen  Ge- 
fäße manchmal  schwer  als  solche  erkennbar  sind;  erst  bei  wachsender 
Erfahrung  erkennt  man  Gefäße  da,  wo  man  sie  früher  nicht  gesehen 
hätte.  Der  Grund  dazu  liegt  auf  der  Hand:  es  handelt  sich  meist  um 
präkapillare  Gefäße  oder  Kapillaren,  welche  schon  an  und  für  sich, 
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zumal,  wenn  sie  leer  sind,  wenig  Charakteristisches  bieten.  Um  so 
schwieriger  sind  die  Verhältnisse  an  Gefäßen  welche  mitten  im  ge- 
wucherten Gliagewebe  liegen,  wobei  gerade  das  perivaskuläre  Gewebe 
am  Neubilduogsprozeß  am  stärksten  beteiligt  ist;  das  Lumen  wird  zu- 
gedrückt, das  Gefäß  wird  zu  einem  soliden  gliösen  8trang.  Das  Typische 
ist  dabei  gerade  das  häufige  Veröden  der  Gefäße  ohne  Beteiligung  der 
eigentlichen  Gefäßwand,  ausschließlich  durch  Druck  seitens  des  neu- 
gebildeten  perivaskulären  Gliagewebes.  Die  in  dieser  Weise  veränderte, 
manchmal  nach  außen  scharf  begrenzten  Gefäße  verlaufen  in  dem 
weniger  stark  verdichteten  Gewebe  in  Form  von  mehr  oder  weniger  ge- 
bogenen, ja  wirbeiförmigen  Strängen.  Erst  nachdem  man  die  verschiedenen 
Stadien  dieses  Verödungsprozesses  kennen  gelernt  hat,  kann  man  jedes- 
mal mit  Sicherheit  feststellen,  daß  es  sich  dabei  um  gewesene  Gefäße 
handelt  (Taf.  IV  Fig.  10).  Manchmal  nimmt  ein  einziger  solcher  Strang 
das  Zentrum  eines  kleinen  Knötchens  ein,  indem  er  den  „Kern"  des 
Knötchens  bildet  (Taf.  IV  Fig.  11).    (Vgl.  oben  die  Literaturangaben.) 

Bis  jetzt  haben  wir  von  konischeu  oder  flachen,  abgerundeten 
Knötchen  gesprochen,  nun  ist  es  aber  keine  Seltenheit,  daß  Knötchen, 
welche  in  der  Nähe  der  Oberfläche  entstanden  waren  noch  stärker  gegen 
das  Lumen  zu  vorspringen;  sie  werden  zottenförmig  (vgl.  Blasius)  oder 
bekommen  einen  Stiel,  wobei  ihre  Spitze  kolbenförmig  aufgequollen  er- 
scheint (Taf.  IV  Fig.  21),  schließlich  können  ihre  Händer  pilzförmig 
tiberhängen  (vgl.  Weiss). 

Diese  Varietäten  gehören  hauptsächlich  zu  der  ersten  Gruppe,  zu 
den  typisch  gebauten  Knötchen,  die  atypisch  gebauten  aus  netzförmigem 
Gliagewebe  bestehenden  sind  dagegen  gewöhnlich  flach,  halbkugelförmig 
abgerundet.  Abgesehen  von  den  beiden  Hauptformen  der  Ependym- 
granulationen  wäre  noch  die  Gruppe  von  oberflächlichen,  zellreichen 
Knötchen  zu  erwähnen.  Während  wir  die  Entstehung  der  bis  jetzt  be- 
schriebenen Formen  infolge  einer  allmählich  einsetzenden  zelligen  Glia- 
wucherung  mit  nachfolgender  faseriger  Umwandlung  verfolgen  konnten, 
handelt  es  sich  bei  dieser  Gruppe  um  Knötchen,  welche  offenbar  sehr 
lange  Zeit  in  zelligem  Stadium  bestehen  bleiben  und  in  einer  regeren 
Zellwucherung  ihren  Anfang  nehmen.  Um  Mißverständnissen  vorzubeugen 
will  ich  gleich  sagen,  daß  diese  Knötchen  nicht  verwechselt  werden 
dürfen  mit  Ependymtuberkeln,  welche  auch  ich  in  Bestätigung  mancher 
Literaturangaben  bei  tuberkulöser  Meningitis  gefunden  habe.  Die  mehr 
abgerundete  Form  der  epithelioideo  Tuberkelzellen,  ihre  Neigung  zum 
Zerfall  und  das  Vorhandensein  von  Tuberkelbazillen  lassen  die  Tuberkel 
von  den  in  Rede  stehenden  Knötchen  leicht  unterscheiden.  Die  in  Rede 
stehenden  Knötchen  konnte  ich  nur  selten  antreffen;  besonders  typisch 
und  zahlreich  eigentlich  nur  in  einem  Fall  von  Paralyse.  Es  sind  dies 
durchwegs  ganz  kleine,  an  der  Grenze  des  makroskopisch  Sichtbaren 
stehende  Knötchen,  deren  untere  Grenze  nur  wenig  unterhalb  des  Epithel- 
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niveau  liegt  und  welche  fast  kugelförmig  in  die  Ventrikelhöhle  vorspringen. 
Auch  bei  diesen  Knötchen  und  zwar  in  einem  und  demselben  Fall  kann 
man  verschiedene  Altersstadien  nachweisen.  Die  jüngsten  derselben  stellen 
auf  den  ersten  Blick  bei  schwacher  Vergrößerung  einen  Haufen  rund- 
licher und  eckiger,  dicht  aneinanderliegender  Zellen  dar  (Taf.  IV  Fig.  13). 
Untersucht  man  ein  solches  Knötchen  bei  stärkerer  Vergrößerung  so  er- 
kennt man,  daß  die  Zellen  meist  protoplasmareich,  eckig  sind  und 
kurze  Ausläufer  aufweisen:  daneben  findet  man  kleinere,  abgerundete 
Zellen  und  solche  mit  nierenförmigen  und  gelappten  Kernen;  diese 
letzteren  Zellen  enthalten  im  Protoplasma  oft  Pigmeotkörnchen  und  sind 
wenigstens  teilweise  wohl  sicher  Leukocyten  (Taf.  V  Fig.  14,  rechts 
oben).  Bei  den  weit  meisten  Zellen  handelt  es  sich  um  Gliaelemente, 
wovon  man  sich  am  besten  überzeugt,  wenn  man  die  späteren  Stadien 
des  Prozesses  verfolgt.  Man  kann  hier  nämlich  sehen,  wie  sich  die 
Gliafasern,  welche  schon  in  den  jüngsten  Knötchen  ein  zartes  Netzwerk 
bilden  sich  immer  stärker  entwickeln ;  die  zelligen  Elemente  verkleinern 
sich  allmählich  und  bleiben  schließlich  in  Form  von  schmalen  Spindel- 
zellen im  verdichteten  faserigen  Gewebe  eingeschlossen.  Dieser  Prozeß 
läßt  sich  am  besten  an  WKiGERT'schen  Gliapräparaten  verfolgen  (Taf.  V 
Fig.  15,  16).  Zum  Schluß  können  sich  aus  diesen  kernreichen  Knötchen 
solche  entwickeln,  welche  fast  ausschließlich  aus  dickeren,  parallel  der 
Ventrikelinnenfläche  verlaufenden  Gliafasern  und  nur  spärlichen  Kernen 
bestehen  (Taf.  V  Fig.  17).  Ich  möchte  aber  keinenfalls  annehmen,  daß 
sämtliche  Ependymkörner  das  zellreiche  Stadium  durchmachen.  Es 
sprechen  einerseits  die  Bilder  dagegen,  welche  wir  als  in  Entstehung 
begriffene  Ependymkörner  kennen  gelernt  haben  (Taf.  IV  Fig.  2,  3). 
Andrerseits  macht  es  den  Eindruck,  daß  die  zellreichen  Knötchen  lange 
Zeit  in  diesem  Stadium  können  bestehen  bleiben;  dafür  spricht  z.  B. 
das  Vorkommen  von  Fällen  der  progressiven  Paralyse  mit  ausschließlich 
zellreichen  Ependymknötchen. 

Auch  diese  uns  hier  beschäftigenden  kugelförmigen,  zellreichen 
Knötchen  zeigen  unverkennbare  Beziehung  zu  Blutgefäßen.  Es  handelt 
Eich  dabei  meist  um  präkapillare  Gefäße  oder  um  Kapillaren,  welche 
entweder  mehr  an  der  Basis  oder  im  Zentrum  des  Knötchens  gelagert 
sind  (Taf.  IV,  V  Fig.  13,  24,  25,  27). 

Wir  können  also,  ohne  scharf  voneinander  getrennte  Formen  der 
Ependymitis  granularis  aufstellen  zu  wollen,  in  morphologischer  Hinsicht 
im  wesentlichen  drei  Abarten  der  Ependymknötchen  unterscheiden: 
1.  meist  konische  Knötchen  mit  oben  beschriebener  eigentümlicher  Be- 
schaffenheit des  Gliagewebes;  2.  weniger  stark  vorspringende,  abgerundete 
Knötchen  mit  vorwiegend  netzförmiger  Gliastruktur,  3.  kleinste  stark 
vorspringende  zellreiche  Ependymknötchen. 

Für  alle  drei  morphologische  Gruppen  konnte  ein  topographischer 
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und  genetischer  Zusammenhang  mit  Blutgefäßen  des  Ependyms  nach- 
gewiesen werden. 

Im  Zentrum  oder  an  der  Basis  des  Knötchens  findet  man  gewöhn- 
lich ein  Blutgefäß;  bei  den  größeren  Knötchen  handelt  es  sich  um  ein 
größeres  Gefäß  oder  um  eine  Anzahl  kleinere  Gefäße. 

In  allen  diesen  Fällen  sieht  man  bei  Untersuchung  geeigneter 
Stadien  des  Prozesses,  daß  die  Gliawucherung  unmittelbar  an  die  Gefäße 
anschließend  einsetzt  und  hier  auch  später  am  stärksten  ausgesprochen 
bleibt.  Es  beteiligen  sich  also  an  der  Wucherung  in  erster  Linie  die 
perivaskulären  Gliazellen.  Beginnt  die  Wucherung  an  einem  kleinen, 
oberflächlich  gelsgerten  Gefäß,  so  resultiert  daraus  ein  kleines,  aber 
stark  kugelförmig  vorspringendes  Knötchen.  Hat  sich  dagegen  die  Wuche- 
rung an  einem  größeren  und  folglich  tiefer  liegenden  Gefäße  eingestellt, 
so  entwickelt  sich  ein  größerer,  tiefer  im  Ependym  wurzelnder  Knoten. 

Im  weiteren  wächst  der  Knoten  meist  von  sich  selbst  aus,  dank  der 
Vermehrung  seiner  Gliazellen  und  drängt  sich  immer  mehr  gegen  die 
Ependymoberflächo  vor.  Geht  nun  die  oberflächlichste  Schicht  des 
Ependyms  nicht  ebenfalls  in  Wucherung  über,  so  bleibt  sie  über  dem 
eigentlichen  Knoten  in  Form  einer  sich  passiv  verhaltenden  Hülle  aus- 
gespannt; es  entstehen  in  diesem  Fall  Knoten  an  welchen  man  einen 
„Kern"  und  eine  periphere  „Kapsel"  unterscheiden  kann.  In  den 
Fällen,  wo  sich  auch  die  oberflächlichste  Ependymschicht  nachträglich 
an  der  Wucherung  beteiligt,  entstehen  Knötchen  mit  einheitlicher  Struktur. 

Die  Neigung  sich  in  erster  Linie  an  einer  Wucherung  zu  beteiligen, 
welche  den  perivaskulären  Gliazellen  zukommt,  ist  aus  verschiedenen 
anderen  Prozessen  im  Zentralnervensystem  bekannt;  so  bei  multipler  Skle- 
rose, bei  verschiedenartigen  sog.  arteriosklerotischen  Herden,  bei  der 
Heilung  von  Lichtungsbezirken  und  bei  sonstigen  fleilungsprozessen.  Es 
ist  allerdings,  wie  wir  weiter  unten  sehen  werden,  anzunehmen,  daß  diese 
Gliaelemente  auch  in  erster  Linie  durch  die  in  in  Betracht  kommenden 
SchädÜchkeit  betroffen  werden.  Auch  an  den  von  den  Körnchen  entfernt 
liegenden  Gefäßen  oder  bei  nicht  körniger  glatter  Ependymitis  kann  man 
diese  Verhältnisse  wahrnehmen.  Diese  Gefäße  sind  hier  von  dicken  gliösen 
Hüllen  umgeben;  ist  der  Prozeß  stärker  ausgesprochen,  so  findet  man  die- 
selbe Veränderung  auch  an  den  Gefäßen  des  subependymären  Nerven- 
gewebes. 

Was  den  Prozeß  der  Gliawucherung  als  solchen  anbelangt,  so 
können  wir  auch  hier,  wie  in  verschiedenen  anderen  Fällen  feststellen, 
daß  das  Gliagewebe  sich  dabei  dem  Bindegewebe  ganz  analog  verhält 
und  morphologisch  ähnliche  Bilder  bietet  wie  das  wuchernde  Bindegewebe. 
Diese  Tatsache  ist  gewiß  interessant  genug,  wenn  man  die  so  verschiedene 
embryonale  Abstammung  der  beiden  Gewebsarten  bedenkt. 

Zum  Schlüsse  dieses  Abschnittes  eine  kleine  morphologische  Einzel- 
heit.   Ich  fand,  wenn  auch  selten,  in  manchen  flachen  Körnchen  ver- 
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treute  Corpora  amylacea  (Taf.  IV  Fig.  8).  Ähnliches  wird  von  Bbod- 
mann  und  Blasius  angegeben.  Beide  fanden  diese  Körperchen  in  je 
einem  Fall  in  großer  Zahl.  Angenommen,  daß  hier  keine  Verwechs- 
lung vorliegt  und  daß  diese  Autoren  nicht  etwa  hyaline  Körperchen 
vor  sich  hatten,  von  welchen  später  die  Rede  sein  wird,  ist  die  Schluß- 
folgerung von  Interesse,  welche  Blasius  aus  diesem  Befunde  zieht.  Er 
glaubt  nämlich  daraus  schließen  zu  müssen,  daß  an  der  Stelle  der 
Ependymkörnchen  früher  Hirngewebe  bestand.  Da  ich  die  Corpora 
amylacea  auch  in  der  oberflächlichsten  Ependymschicht  gefunden  habe, 
so  möchte  ich  daraus  eher  den  Schluß  ziehen,  daß  sie  auch  aus  anderen 
Elementen,  als  aus  den  Nervenelementen  entstehen  können. 


Tl.  Das  Verhalten  des  Ependyniepithels  und  die 
Epithelschläuche. 

Sämtliche  Autoren,  welche  dem  Verhalten  des  Epithels  über  den 
Ependymkörnchen  ihre  Aufmerksamkeit  schenken,  beschreiben  das  Zu- 
grundegehen des  Epithels.  Es  besteht  aber  eine  Meinungsdifferenz 
darüber,  ob  das  Epithel  erst  sekundär  über  den  fertigen  Granulationen 
verschwindet,  oder  ob  es  vom  Anfang  des  Prozesses  an  fehlt. 

Von  den  Vertretern  der  ersten  Anschauung  sagen  Magnan  und 
Meerzejewsky,  daß  das  Epithel  sekundär  von  der  Güawuchening  ge- 
hoben und  durchbrochen  wird.  Nach  Frommann  ist  das  Epithel  in  be- 
stimmten Fällen  mehr  oder  weniger  vollständig  erhalten,  in  anderen 
Fällen  aber  von  Bündeln  der  Gliafasern  durchbrochen.  Schule  fand 
das  Epithel  selten  erhalten,  meist  ging  es  durch  hyaloide  Entartung  zu- 
grunde. Weiss  fand,  daß  die  Wucherungen  nicht  überall  von  Epithel 
bedeckt  waren.  Nach  Schnopfhagen  wird  das  Epithel  an  oberfläch- 
lichen Körnchen  bald  durchbrochen,  sonst  bleibt  es  länger  erhalten.  In 
den  Fällen  von  Friedmann  fehlte  das  Epithel  oder  es  war  von  der 
Gliamasse  etwas  gehoben.  Beadles  sagt,  daß  das  Epithel  an  der  Spitze 
der  Knötchen  meist  Degeneration  oder  vollständigen  Schwund  zeigt.  Im 
übrigen  widerspricht  sich  der  Verfasser ;  während  er  an  einer  Stelle  der 
Arbeit  sagt,  daß  das  Epithel  vor  dem  Beginn  der  Gliawucherung  zu- 
grunde geht,  bezeichnet  er  an  einer  anderen  Stelle  die  Gliawucherung 
als  die  primäre  Veränderung.  Peleooi  sah,  daß  das  Epithel  die  Körner 
meist  bedeckte.  In  den  Fällen  von  Brodmann  war  das  Epithel  ent- 
weder ganz  erhalten  oder  abgelöst  und  zwar  unabhängig  von  der  Größe 
der  Körnchen.  Jeremias  beschreibt  ein  Vorwölben  des  Epithels  durch 
das  wuchernde  Gliagewebe  mit  sekundärem  Durchbruch.  Daneben 
spricht  er  von  einer  besonderen  Form  von  Ependymkörnchen,  deren 
Entstehung  durch  eine  Vermehrung  des  Deckepithels  eingeleitet  wird, 
welcher  dann  die  Gliawucherung  folgt. 

Ziegtor,  Beitrüge  cur  patb.  Anat.  XLII.  Bd.  9 
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Wenn  wir  jetzt  zu  der  zweiten  Gruppe  der  Autoren  übergehen,  so 
müssen  wir  zunächst  erwähnen,  daß  Rippdjg  das  Epithel  schon  über 
kleinen  Granulationen  vermißt  hat  und  Aschoff  dasselbe  regelmäßig 
an  den  Seiten  der  Körner  aufhören  sah.  Erst  seit  der  Publikation  von 
Weigert  wurde  auf  das  Fehlen  des  Epithels  an  der  Oberfläche  der 
Knötchen  ein  besonderes  Gewicht  gelegt.  Weigert  hat  nämlich  ge- 
meint, daß  die  Ablösung  des  Epithels  das  Primäre  bei  dem  ganzen 
Prozeß  sei  und  daß  erst  sekundär  durch  den  Wegfall  des  Gewebswider- 
staodes  die  Gliawucherung  ausgelöst  werde.  Dieser  Anschauung  hat 
sich  Blasius  teilweise  angeschlossen,  welcher  die  gelegentlich  vorhandene 
vollständige  epitheliale  Bekleidung  durch  eine  regeneratorische  Uber- 
häutung erklärt.  Herxheimer  stellt  sich  bedingungslos  auf  den  Stand- 
punkt Weigert's. 

Ob  dieser  Standpunkt  gerechtfertigt  ist,  werden  wir  nach  der  Be- 
schreibung unserer  eigenen  Befunde  zu  prüfen  haben. 

Bei  meinen  Untersuchungen  konnte  ich  mich  in  erster  Linie  über- 
zeugen wie  ungemein  häufig  die  Ablösung  des  Ependymepithels  infolge 
postmortaler  Mazeration  zustande  kommt.  Einwandsfrei  ist  eigentlich 
nur  das  Material,  welches  fast  unmittelbar  nach  dein  Tode  entnommen 
worden  ist.  Schon  3 — 6  Stuuden  später  findet  man  oft  eine  Epithelablösuug. 
Das  Material,  welches  später  als  12  Stunden  nach  dem  Tode  entnommen 
wurde,  ist  in  dieser  Hinsicht  kaum  zu  verwerten. 

Nun  hat  es  natürlich  seine  großen  Schwierigkeiten  in  jedem  ein- 
zelnen Fall  festzustellen  ob  das  Epithel  postmortal  oder  vital  abgelöst 
sei.  Dies  gelingt  leichter  in  Fällen  ausgesprochener  sonstiger  post- 
mortaler Veränderungen.  Man  sieht  hier,  daß  auch  das  Gliagewebe 
eine  blassere  Färbung  und  unscharfe  Struktur  zeigt,  daß  die  Kerne  der 
in  ihrer  Form  verhältnismäßig  gut  erhaltenen  Epithelien  schlecht  färbbar 
sind,  schließlich,  daß  solche  Epithelien  in  Ablösung  begriffen  sind.  In 
Gegensatz  dazu  weisen  die  vital  in  Desquamation  begriffenen  Epithelien 
verschiedene  degeuerative  Veränderungen  auf. 

Daß  die  postmortale  Mazeration,  in  Übereinstimmung  mit  der  vitalen 
Desquamation,  gerade  an  der  Höhe  der  Körner  am  stärksten  ausge- 
sprochen ist,  darf  uns  nicht  wundernehmen;  sind  doch  die  Epithelien 
an  diesen  Stellen  am  meisten  den  Schädigungen  durch  die  Berührung 
der  entgegengesetzten  Ventrikelwände  ausgesetzt.  Die  epitheliale  Be- 
kleidung der  glatten  Ependymstrecken,  zwischen  den  Körnern,  ist  da- 
gegen gerade  durch  ihre  Lage  geschützt. 

Wenn  wir  nun  diese  Fälle  der  postmortalen  Mazeration  nach  Mög- 
lichkeit ausschließen,  so  bleiben  uns  doch  noch  zahlreiche,  wohl  die 
meisten,  Körner  übrig,  die  mehr  oder  weniger  ausgedehnte  Epitheldefekte 
aufweisen. 

Erscheint  an  einem  Schnitt  ein  Körnchen  vollständig  von  Epithel 
überdeckt,  so  kann  man  natürlich  erst  durch  Prüfung  weiterer  Schnitte 
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der  Serie  feststellen  ob  tatsächlich  an  demselben  nirgends  Epitheldefekte 
bestehen.  Dies  ist  mir  auch  an  zahlreichen  Knötchen  gelungen.  In 
diesen  Fällen  ist  das  Epithel  meist  in  ganzer  Ausdehnung  oder  wenigstens 
an  der  Kuppe  des  Körnchens  abgeflacht :  die  Zellen  sind  oft  ganz  platt, 
endothelartig  (Taf.  V  Fig.  17,  18). 

An  hohen  konischen  Körnchen  ist  es  ein  ganz  gewöhnliches,  typisches 
Bild,  daß  das  Epithel,  welches  an  der  Basis  des  Körnchens  noch  voll- 
ständig gut  erhalten  ist,  sich  gegen  die  Spitze  zu  allmählich  abplattet, 
um  an  der  Kuppe  in  verschieden  großer  Ausdehnung  zu  verschwinden 
(Taf.  IV,  V  Fig.  1,  21).  Oft  ist  das  Epithel  nur  noch  an  der  Basis  er- 
halten, während  es  im  übrigen  fehlt.  Ahnliche  Verhältnisse  sind  auch 
an  flacheren  Knötchen  wahrzunehmen  (Taf.  IV  Fig.  2,  3,  6,  8,  9,  10,  12). 
Manchmal  hört  die  epitheliale  Bekleidung  plötzlich  auf,  in  anderen 
Fällen  allmählich,  so  daß  zunächst  nur  einzelne  Zellen  ausfallen  und 
die  Epithelien  weiter  auseinander  zu  liegen  kommen,  um  schließlich  nur 
durch  vereinzelt  liegende  Exemplare  vertreten  zu  werden  (Taf.  IV,  V  Fig.  5, 
6,  7,  24,  25).  Die  Epithelien  zeigen  dabei  oft  einen  körnigen  Zerfall 
oder  Nekrose.  In  diesem  letzteren  Falle  merkt  man,  daß  an  der  Kuppe 
eines  Knötchens  die  Epithelien  homogen,  glänzend  werden,  ihr  Proto- 
plasma sich  stärker  mit  Eosin  färbt  und  ihre  Kerne  fest  ungefärbt 
bleiben.  Diese  Veränderung  dürfte  der  hyaloiden  Entartung  der  Epi- 
thelien entsprechen,  welche  Schule  beschrieb.  Schon  an  den  mäßig 
stark  abgeplatteten  kubischen  Epithelien  sieht  man  nichts  mehr  von 
basalen  Fortsätzen. 

Nun  könnte  man  denken,  daß  die  Epitheldefekte  an  der  Kuppe 
der  Körnchen  denjenigen  Epithelablösungen  entsprechen,  welche  nach 
Weigert  das  Primäre  des  Prozesses  darstellen.  Dagegen  sprechen  aber 
ganz  entschieden  die  morphologischen  Beziehungen  zwischen  den  Knöt- 
chen and  den  Epithelablösuogen.  Man  kann  sich  kaum  vorstellen,  daß 
die  Gliawucherung,  welche  ursprünglich  nur  an  der  Stelle  des  Defektes 
zustande  gekommen  sein  sollte,  sich  nachher  weit  über  die  Ränder  des 
Defektes  hinaus  flächenweise  ausbreiten  würde,  während  der  Defekt 
gleich  groß  bleiben  würde.  Eher  würden  dieser  Vorstellung  Bilder  ent- 
sprechen, die  von  manchen  Autoren  beschrieben  worden  sind.  Nach 
diesen  Autoren  quillt  das  Gliagewebe  dem  Epitheldefekt  entsprechend 
knospenartig  gegen  die  Ventrikelhöhle  vor.  Über  diesen  Vorgang, 
welcher  meiner  Meinung  nach  nichts  mit  der  gewöhnlichen  Entstehungs- 
art der  Ependymkörner  zu  tun  hat,  wird  noch  im  letzten  Abschnitt 
dieser  Arbeit  die  Rede  sein. 

Das  Vorkommen  der  im  ganzen  von  Epithel  bekleideten  Körn- 
chen könnte  von  den  Anhängern  der  primären  Epithelablösung  durch 
eine  nachträgliche  Uberhäutung  erklärt  werden,  wie  dies  Blasius  auch 
tatsächlich  tut.  Gegen  diese  Regeneration  des  Deckepithels  möchte  ich 
nicht  die  grundsätzliche  Sonderstellung   dieser  Epithelien  gegenüber 
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anderen  Deckepithelien  ins  Feld  führen.  So  haben  Aschoff  und  Blasius 
betont,  daß  ein  Zusammenhang .  derselben  mit  dem  unterliegenden  Ge- 
webe durch  Fortsätze  bestehe,  während  dies  bei  sonstigen  Epithelien 
nicht  der  Fall  sei;  auch  genetisch  stehen  ja  diese  Epithelien  ganz  anders 
nahe  den  Gliazellen ,  als  z.  B.  die  Schleimhautepithelien  den  Binde- 
gewebszellen. Diese  Bedenken  muß  man  fallen  lassen,  wenn  man  die 
Fähigkeit  dieser  Epithelien  berücksichtigt,  drüsenähnliche  Schläuche 
ganz  nach  der  Art  der  sich  regenerierenden  8chleimhautepithelien  zu 
bilden,  worauf  übrigens  auch  Aschoff  hindeutet.  Über  diese  Gebilde 
wird  weiter  unten  die  Rede  sein. 

Ich  meine  also,  daß  gegen  die  theoretische  Möglichkeit  der  regena- 
ratorischeo  Wucherung  der  Deckenepithelien  des  Ependyms  nichts  einzu- 
wenden wäre;  ich  glaube  aber,  daß  diese  Erklärung  für  die  uns  hier 
beschäftigenden  Bilder  nicht  zutrifft.  In  der  Tat  sehen  die  Epithelien, 
welche  die  Körnchen  im  ganzen  bedecken,  nur  zu  oft  wie  in  Degenera- 
tion und  Atrophie  begriffen  aus.  Man  sieht  auch  oft,  wie  oben  hervor- 
gehoben, Übergänge  dieser  Degeneration  in  Untergang  der  Epithelien. 
Nie  findet  man  die  bekannten  jungen  lebensfähigen  Zellformen,  welche 
dem  regenerierenden  Epithel  jeder  Art  eigen  sind.  Dieses  Epithel  macht 
viel  eher  den  Eindruck  eines  alten,  dem  Untergang  geweihten,  als  eines 
in  Neubildung  begriffenen.  Würde  es  sich  ferner  um  einen  regenera- 
torischen Prozeß  handeln,  so  müßte  er  doch  wohl  mindestens  ebenso 
stark  an  den  größten  Knötchen  ausgesprochen  sein;  wir  sehen  aber 
gerade  das  Gegenteil:  je  kleiner  die  Knötchen  sind,  desto  häufiger 
zeigen  sie  erhaltenes  Epithel,  an  den  größten  Knötchen  fehlt  das 
Epithel  fast  regelmäßig.  Dies  spricht  meiner  Meinung  nach  für  die 
sekundäre  Ablösung  des  Epithels  im  Verlaufe  der  Entwicklung  der 
Körner. 

Nach  all  dem  glaube  ich,  daß  die  Epitheldefekte  an  den  Körnchen 
nicht  als  primär,  vor  der  Bildung  der  Knötchen  entstandene  betrachtet 
werden  können.  Andrerseits  kann  ich  die  vollständige  epitheliale  Be- 
kleidung mancher  Körnchen  nicht  als  durch  Regeneration  zustande  ge- 
kommene betrachten. 

Meiner  Meinung  nach  handelt  es  sich  bei  Epitheldefekten  um  einen 
seknndären  Untergang  des  Epithels  infolge  des  Drucks  und  Dehnung 
seitens  des  wuchernden  Gliagewebes.  Schwer  fallt  ins  Gewicht  für  die 
Erklärung  des  Fehlens  des  Epithels  die  ausgesetzte  Lage  des  Epithels 
an  den  vorspringenden  Knötchen;  das  durch  die  Gliawucherung  ohne- 
dies schwer  geschädigte  Epithel  wird  durch  die  Berührung  mit  der  ent- 
gegengesetzten Ventrikelwand  und  durch  die  Strömung  und  sonstige  Be- 
wegungen der  oft  vermehrten  Ventrikelflüssigkeit  abgelöst.  Hierdurch 
wird  das  häufige  Vorkommen  der  Epithelablüsung  zur  Genüge  erklärt; 
dabei  muß  man  auch  die  oben  erwähnten  postmortalen  Einflüsse  be- 
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rücksichtigen;  diese  kommen  natürlich  ganz  besonders  für  die  ge- 
schädigten Epithelien  in  Betracht. 


Wir  gehen  jetzt  zu  der  Besprechung  der  Epithelschläuche  und  der 
sonstigen  Epitheleinschlüsse  innerhalb  des  Ependyms  bei  der  Ependy- 
mitis granularis  über. 

Aus  der  Durchsicht  der  Literatur  geht  hervor,  daß  Hagnau  und 
Miebzejewsky  (1873)  diese  Gebilde  zuerst  beschrieben  haben.1)  Sie 
erwähnen  unterhalb  und  seitlich  von  den  Granulationen,  mitten  im 
„Bindegewebe"  zum  Teil  ringförmige  Streifen  und  Haufen  von  Epithel- 
zellen. Diese  Beobachtung  wurde  später  vielfach  bestätigt.  Von  großem 
theoretischen  Interesse  ist  die  Entscheidung  der  Frage  nach  dem  Zu- 
standekommen dieser  Epitheleinschlüsse. 

Im  wesentlichen  kann  man  zwei  Gruppen  der  Erklärungen  unter- 
scheiden. Entweder  handelt  es  sich  um  ein  mehr  passives  Verhalten 
des  Epithels,  wobei  die  Hauptrolle  dem  Gliagewebe  zufällt  oder  um  ein 
aktives  Vordringen  des  Epithels. 

In  der  ersten  Gruppe  erklärt  ein  Teil  der  Autoren  die  Entstehung 
der  epithelialen  Einschlüsse  für  sämtliche  Fälle  (Magnan  und  Mierze- 
jewsky,  Weigert,  Blasius,  Herxhetmer)  oder  für  einen  Teil  derselben 
(Weiss,  Brodmann)  in  folgender  Weise.  Die  von  Epithel  entblößten 
Partieen  zweier  benachbarten  Körnchen  verwachsen  untereinander,  und 
das  Deckepithel,  welches  zwischen  den  Verwachsungsstellen  lag,  wird  in 
dieser  Weise  im  Gliagewebe  eingeschlossen. 

Frommann,  Weiss,  Fbxedmann  und  Beodmann  geben  eine  weitere 
Erklärung  des  Vorganges.  Sie  glauben,  daß  das  primär  wuchernde 
Gliagewebe  die  Epithellage  durchbricht,  über  dem  erhaltenen  Epithel 
hinweg  wuchert  und  in  dieser  Weise  dasselbe  umfaßt.  Stieda  und 
Jeremias  nehmen  an,  daß  es  sich  um  Epithelien  handeln  kann,  welche 
an  Stelle  einer  traumatischen  Zerstörung  des  Ependyms  in  die  Tiefe 
transplantiert  worden  sind;  dabei  denkt  Stieda  an  die  Verletzungen 
durch  die  Cysticercusblasen ,  Jeremias  neben  ähnlichen  Insulten  auch 
an  das  oben  erwähnte  Hervorbrechen  von  Gliawucherungen. 

Schließlich  nennt  Weiss  neben  den  zwei  schon  erwähnten  Möglich- 
keiten noch  eine  folgende:  der  überhängende  Rand  eines  fertigen  pilz- 
förmigen Knötchens  kam  mit  dem  umgebenden  Ependym  verwachsen  und 
so  wird  das  Epithel,  welches  zwischen  dem  Stiel  des  Knötchens  und  der 
Verwachsungsstelle  liegt,  von  Glia  umwuchert. 

Von  den  Autoren  der  zweiten  Hauptgruppe  wären  Aschoff, 
Beadles  und  Jeremias  zu  nennen. 

Aschoff  sagt,  daß  in  seinem  Fall  es  sich  um  ein  aktives  Hinein- 
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wuchern  des  Epithels  in  das  Ependymgewebe  gehandelt  habe,  da  keine 
Verwachsungen  der  Körnchen  nachgewiesen  worden  seien  und  epitheliale 
Kanäle  sich  auch  da  befanden,  wo  keine  Granula  bestanden.  Beadles 
spricht  ebenfalls  von  primärem  Eindringen  des  Epithels  in  die  Tiefe, 
auch  im  Bereiche  der  nach  Verfasser  in  Entstehung  begriffenen  Knöt- 
chen. Jeremias  beschreibt  primäre  Einbuchtungen  des  Epithels  mit 
nachfolgender  Abschnürung  desselben;  ferner  macht  er  in  bestimmten 
Fällen  primäre  Erhebungen  und  Vertiefungen  des  Epithels  für  die  Bil- 
dung der  Körnchen  verantwortlich,  indem  Gliagewebe  in  die  Epithel- 
abhebungen einwuchern  soll.  Er  spricht  von  echten  Drüsen  mit 
Sekret. 

Von  meinen  31  Fällen  fand  ich  in  13  typische  epitheliale  Ein- 
schlüsse, kleine  Epitheleinsenkungen,  von  welchen  später  die  Rede  sein 
wird,  nicht  mitgerechnet.  Ich  habe  also  die  Veränderungen  noch  häufiger 
angetroffen  als  Jeremias,  welcher  dieselben  in  Vs  seiner  Fälle  ge- 
sehen hat. 

Am  häutigsten  und  am  stärksten  ausgesprochen  waren  die  Schläuche 
in  den  Fällen  mit  dicht  stehenden,  konischen  Körnchen,  z.  B.  bei  pro- 
gressiver Paralyse.  Es  ist  mir  hier  wiederholt  gelungen  die  Entstehung 
derselben  infolge  einer  Verwachsung  von  zwei  Knötchen  zu  verfolgen. 
Es  gelang  mir  vielfach  an  Serienschnitten  nachzuweisen,  daß  zwei  zunächst 
getrennt  stehende  Knötchen  sich  an  weiteren  Schnitten  einander  immer 
mehr  näherten  um  schließlich  zu  einem  einzigen  Knoten  mit  zentralen 
Epitheleinschlüssen  zu  werden  (Taf.  V  Fig.  22).  Die  Verwachsungen 
kommen  an  Stellen  zustande,  wo  das  Epithel  entweder  schon  vorher  ver- 
loren gegangen  war  oder  erst  infolge  der  Berührung  der  beiden  Knötchen 
zugrunde  ging.  Später  wenn  immer  neue  Knötchen  entstehen  und  ver- 
wachsen, wodurch  das  Ependym  im  ganzen  unregelmäßig  verdickt  er- 
scheint, scheinen  die  neugebildeten  Schläuche  in  der  Dicke  des  Ependym 
zu  liegen.  Gerade  in  solchen  Fällen,  wo  die  einzelnen  Knötchen  nicht 
mehr  zu  unterscheiden  sind,  findet  man  am  meisten  Epitheleinschlüsse. 
Manchmal  sind  die  großen  buchtigen  Schläuche  auf  langen  Strecken 
desselben  Präparates  in  großer  Zahl  zu  sehen.  Es  ist  selbstverständlich, 
daß  je  nach  der  Lage  der  Verwachsungen  die  Schläuche  bald  tiefer 
bald  oberflächlicher  im  verdickten  Ependym  zu  liegen  kommen.  Eine 
zweite  Art  der  Entstehung  der  in  Rede  stehenden  Epitheleinschlüsse 
ist  die  folgende.  Ich  habe  oben  erwähnt,  daß  die  Knötchen  manchmal 
eine  Pilz-  oder  Zottenform  annehmen  können.  Die  überhängenden  Ränder 
der  ersteren  oder  die  Kuppe  der  zweiten  können  sich  nachträglich  immer 
mehr  der  Oberfläche  des  umgebenden  Ependyms  nähern  (Taf.  V  Fig.  21). 
Nun  entsteht  eine  Verwachsung  der  überhängenden  Partieen  mit  dem 
unterliegenden  Ependym  und  so  kommt  es  zur  Bildung  von  epithelialen, 
im  Gliagewebe  eingeschlossenen  Hohlräumen.  Diese  Verwachsung  wird 
ebenfalls  begünstigt  durch  eine  voraus  gegangene  Ablösung  der  Ober- 
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flächenepithelien  oder  es  gehen  die  Epithelien  nach  stattgehabter  Be- 
rührung der  beiden  Oberflächen  zugrunde. 

Wie  man  sieht,  handelt  es  sich  bei  diesen  meinen  Wahrnehmungen 
um  Prozesse,  welche  oben  bei  der  Literaturübersicht  in  der  Gruppe  mit 
passivem  Verhalten  des  Epithels  angeführt  worden  sind.  Nun  muß  es 
aber  ohne  weiteres  einleuchten,  daß  ohne  eine  gewisse,  wenn  auch  sekun- 
däre aktive  Epithelbeteiligung  eB  auch  in  diesen  Fällen  nicht  zur  Bildung 
abgeschlossener  epithelialer  Räume  kommen  kann.  Dazu  ist  es  not- 
wendig, daß  das  Epithel,  welches  zwischen  den  Verwachsungen  einge- 
schlossen worden  ist,  nun  zu  wuchern  beginnt  und  den  Baum  zwischen 
den  Verwachsungen  auskleidet.  Es  handelt  sich  also  um  einen  Vorgang, 
welcher  mit  demjenigen  jbei  der  Organisation  entzündlicher  Auflagerungen 
au  den  serösen  Häuten  und  bei  Verwachsungen  dieser  oder  der  Schleim- 
häute vollständig  identisch  ist. 

Die  in  der  Literatur  erwähnten  Durchbrüche  des  Epithels  mit  Vor- 
quellen des  Gliagewebes  konnte  ich  am  sonst  glatten  Epeudym  nur 
höchst  selten  wahrnehmen,  häufiger  sekundär  an  der  Kuppe  schon  fertiger 
Knötchen.  Niemals  konnte  ich  mich  von  der  Bedeutung  solcher  Durch- 
brüche für  die  Entstehung  der  Epithelschläucho  überzeugen.  Auf  diese 
„Vorquellungen"  des  Gliagewebes  werden  wir  in  dem  letzten  Abschnitt 
dieser  Arbeit  zurückkommen. 

Nun  zu  einer  dritten  von  mir  beobachteten  Entstehungsart  der 
Epitheleinschlüsse.  Ich  habe  öfters  eine  Vermehrung  von  Epithelien 
an  der  Basis  der  Knötchen  gesehen.  Ist  das  Knötchen  nur  einigermaßen 
gestielt,  so  können  sich  hier  große  Mengen  von  Epithelien  ansammeln, 
welche  an  Tangentialschnitten  sogar  den  Eindruck  erwecken  können,  daß 
das  Knötchen  von  dem  unterliegenden  Ependym  durch  eine  Epithellage 
getrennt  ist  (Taf.  V  Fig.  19).  Manchmal  bilden  diese  Epithelien  regel- 
rechte Schläuche,  welche  unter  die  überhängende  Knötchenbasis  hinein- 
ragen (Taf.  V  Fig.  20).  Ich  kann  Aschoff  nicht  beipflichten,  daß  es 
sich  in  diesen  Fällen  um  ein  aktives  Wuchern  des  Epithels  in  das 
Gliagewebe  hinein  handelt.  Nach  meinen  Beobachtungen  hat  man  hier 
gewissermaßen  mit  einer  Faltenbildung  der  oberflächlichsten  Ependym- 
schicht  am  Rande  des  Knötchens  zu  tun.  Kommt  es  in  der  Umgebung 
solcher  Knötchen  zu  einer  weiteren  Gliawucherung,  so  können  die  Epithel- 
einstülpnngen  durch  das  wuchernde  Gliagewebe  abgeschnürt  werden  und 
bleiben  dann  im  Gliagewebe  eingeschlossen. 

Um  zu  weiteren  Entstehungsarten  der  Epitheleinschlüsse  übergehen  zu 
können,  müssen  wir  uns  manche  normale  Verhältnisse  am  Ependym  ver- 
gegenwärtigen. Die  Oberfläche  des  normalen  Ependyms  ist  nicht  überall 
glatt;  sie  bildet  vielmehr  an  verschiedenen  Stellen  zierliche,  faltenformige 
Vorsprünge  mit  entsprechenden  Epitheleinsenkungen  zwischen  denselben. 
Von  den  uns  hier  beschäftigenden  Autoren  erwähnen  diese  Bildungen 
Aschoff  und  Brodmaxn.   Es  kommen  andrerseits  normalerweise  kleine 
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umschriebene  EpitheleinstülpuDgen  ?or;  Weigert  beschreibt  trefflich 
diese  Bildungen,  indem  er  sagt,  daß  die  Bündel  des  Gliagewebes  an  der 
Oberfläche  Lücken  frei  lassen,  in  welche  hinein  sich  das  Epithel  fortsetzt. 

Die  beiden  Formen  dieser  normalen  Bildungen  konnte  ich  mehrmals 
sowohl  bei  Ependymitis  granularis,  als  an  an  anderen  Gehirnen  wahr- 
nehmen. 

Was  zunächst  die  Faltenbildung  anbetrifft,  so  konnte  ich  keine  be- 
stimmte Lokalisation  derselben  nachweisen.  Makroskopisch  sichtbare 
Fältchen  fand  ich  am  häufigsten  im  IV.  Ventrikel  und  zwar  hauptsächlich 
in  den  Seitenrecessus  desselben.  Manchmal  sind  sie  aber  makroskopisch  un- 
sichtbar. Sie  bieten,  meinen  Erfahrungen  nach,  mikroskopisch  ein  sehr 
typisches  Bild.  Die  Epitheleinsenkungen  zwischen  den  Fältchen  erscheinen 
an  quer  auf  die  Falten  geführten  Schnitten  als  senkrecht  in  die  Tiefe 
verlaufende  epitheliale  Einstülpungen.  Die  eigentlichen  Falten  springen 
manchmal  kaum  vor  und  zeigen  auf  Querschnitten  einen  rechtwinkligen 
Übergang  in  die  erwähnten  Epitheleinsenkungen.  Liegen  die  Fältchen 
dicht  aneinander,  so  sieht  das  Ganze  auf  Querschnitten  wie  eine  Reihe 
enger  epithelialer  Kanäle,  welche  von  der  glatten  Ependymoberfläche 
her  gradlinig  in  die  Tiefe  abgehen.  Ich  halte  es  nicht  für  unmöglich, 
daß  Ripping  diese  Bildungen  vor  den  Augen  hatte,  als  er  seine  faltige 
und  streifige  Schrumpfung  des  Ependynis  beschrieb.  Am  deutlichsten 
sind  diese  Falten,  wie  auch  Brodmann  angibt,  in  Fällen  der  Ependym- 
verdickung  ausgesprochen,  was  leicht  begreiflich  ist.  Ich  möchte  glauben, 
daß  auch  Beadles  dieselben  Gebilde  in  seiner  Figur  4  abbildet,  wobei 
er  meint,  daß  es  sich  um  zwei  Epitheleinsenkungen  im  Bereiche  eines 
beginnenden  Ependymknötchens  handelt.  Somit  hätten  wir  eine  Er- 
klärung für  manche  Literaturangaben  über  das  aktive  Hineinwucheru  des 
Epithels  in  das  Gliagewebe  hinein. 

Von  besonderem  Interesse  ist  es  für  uns,  daß  aus  diesen  Falten 
tatsächlich  abgeschlossene  Epitheleinschlüsse  entstehen  können.  Kommt 
es  zu  einer  Gliawucherung,  so  wuchert  auch  das  Gliagewebe  innerhalb 
der  Falten,  zwischen  den  Epitheleinsenkungen.  Durch  diese  Glia- 
Wucherungen  können  die  letzteren  streckenweise  von  der  Oberfläche  ab- 
geschnürt werden,  wodurch  in  der  Tiefe  des  Ependyms  Epithelschläuche 
entstehen.  An  Stellen,  wo  zahlreiche  Falten  nebeneinander  liegen, 
konnte  ich  manchmal  eine  ganze  Reihe  solcher  senkrecht  zur  Oberfläche 
verlaufender  epithelialer  Kanäle  nachweisen.  Ich  wiederhole,  die  Falten 
sind  ihrer  Form  nach  so  typisch,  daß  man  auch  diese  abgeschnürten 
Teile  derselben  immer  noch  von  Epitbelschläuchen  anderer  Herkunft 
unterscheiden  kann.  Diese  Bilder  scheinen  mir  an  die  dritte  Form  der 
Ependymwucherung  von  Jeremias  zu  erinnern;  er  beschreibt  nämlich 
primäre,  aktive  Vertiefungen  und  Erhebungen  des  Ependymepithels,  in 
welche  letzteren  das  Gliagewebe  sekundär  hineinwuchert. 
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In  bezug  auf  die  zweite  Art  von  normalen  Epitheleinstülpungen  muß 
ich  sagen,  daß  sie  nach  meinen  Untersuchungen  ebenfalls  für  die  uns 
interessierende  Frage  von  Bedeutung  sein  können.  Es  sind  dies  sehr 
kleine,  abgerundete,  unregelmäßige,  selten  gruppenweise  liegende  Ein- 
stülpungen, welche  an  die  Gebilde  sehr  erinnern,  welche  Aschoff  und 
Jeremias  als  beginnende  pathologische  aktive  Epithelwucherung  be- 
schrieben haben.  Beim  Vorhandensein  einer  diffusen  Gliawucherung 
kommen  an  diesen  Gebilden  tatsächlich  sekundäre  Abschnürungen  vor, 
wie  sie  Jeremias  beschreibt.  Meiner  Meinung  nach  handelt  es  sich  dabei 
um  eine  passive  Abtrennung  der  Epitheleinsenkungen  durch  das  wuchernde 
Gliagewebe  etwa  in  der  Weise  wie  Schleimhautdrüsen  oder  Harnkanälchen 
durch  das  wuchernde  Bindegewebe  durchgeschnürt  werden.  Durch  die 
Entstehung  der  Schläuche  aus  diesen  präexistierenden  Einstülpungen 
wird  meines  Erachtens  das  Vorkommen  der  Epitheleinschlüsse  auch  in 
vollständig  glattem  Ependym,  wie  solches  Aschoff  betont,  erklärt.  Er- 
wähnen möchte  ich  noch,  daß  ich  größere  Ependymcystcn,  wie  sie  von 
Jeremias  beschrieben  werden,  nur  einmal  gesehen  habe.  Die  Cysten 
waren  makroskopisch  eben  sichtbar  und  von  einem  abgeplatteten  Epithel 
ausgekleidet. 

Wie  aus  meiner  Darstellung  ersichtlich,  kommen  nach  meinen 
Untersuchungen  für  die  Entstehung  von  Epitheleinschlüssen  folgende  Vor- 
gänge in  Betracht. 

1.  Die  Verwachsung  benachbarter  Knötchen. 

2.  Die  Verwachsung  der  Ränder  oder  der  Kuppe  pilzförmiger,  bzw. 
zottenförmiger  Knötchen  mit  dem  umgebenden  Ependym. 

3.  Einstülpung  des  Epithels  an  der  Basis  der  Knötchen  mit  nach- 
träglicher Abschnürung  desselben  durch  die  wuchernde  Glia. 

4.  Abschnürung  durch  die  wuchernde  Glia  von  präexistierenden 
normalen  Epitheleinstülpungen  von  zweierlei  Typus. 

Nie  konnte  ich  eine  primäre  aktive  Wucherung  des  Ependymepithels 
in  die  Tiefe  nachweisen,  wie  sie  von  den  oben  erwähnten  Autoren  angegeben 
worden  ist.  Ich  könnte  mir  aber  auch  einen  solchen  Vorgang  nicht 
gut  denken.  Wie  sollte  das  Epithel,  welches  sonst  nur  die  freie  Fläche 
bekleidet,  auf  einmal  unter  Beibehaltung  seiner  Eigenschaften  in  die 
kompakte  Gliamasse  hineinwuchern?  Ich  könnte  mir  dagegen  theoretisch 
gut  vorstellen,  daß  das  Oberflächenepithel  in  mikroskopische  trauma- 
tische Einrisse  des  Ependyms  hineinwuchern  würde,  wie  das  hauptsäch- 
lich Jeremias  angenommen  hat.  Es  würde  sich  dann  nicht  mehr  um 
ein  primäres  Vordringen  des  Epithels  handeln,  sondern  um  die  Uber- 
häutung einer  neuentstandenen  freien  Fläche  handeln ;  dazu  besitzt  eben 
das  Ependymepithel  gleich  den  anderen  Deckepithelien  die  Fähigkeit. 
Nun  konnte  ich  aber  solche  mikroskopische  Ependymverletzungen  weder 
je  nachweisen,  noch  fand  ich  mich  gezwungen  ihr  Vorhandensein  zur 
Erklärung  des  Prozesses  anzunehmen.    Nach  meinem  Dafürhalten  können 
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sämtliche  Fälle  der  drüsooartigen  Ependymbildungen  durch  eine  der  von 
mir  angeführten  Entstehungsweisen  erklärt  werden. 

Nebenbei  bemerkt  bin  ich  mit  Weigert  einig,  daß  die  Beobach- 
tungen über  die  Ependymschläuche  nicht  auf  die  Lehre  der  Syringo- 
myelie  übertragen  werden  dürfen,  wie  das  gelegentlich  geschieht  (vgl. 
von  Kahlden). 


Zum  Schlüsse  dieses  Abschnittes  einige  Bemerkungen  über  sonstige 
Wucherungserscheinungen  am  Epeudymepithel. 

Magnan  und  Mierzejewsky  sagen,  daß  das  Epithel  manchmal 
ebenfalls  zu  wuchern  und  kleine  Ansammlungen  zu  bilden  scheint.  Stieda 
führt  an,  daß  das  Epithel  an  manchen  Stellen  mehrschichtig  war. 
Beadles  sah  oft  Epithelwucherungen  an  den  Seiten  der  Knötchen. 

Ich  habe  schon  oben  erwähnt,  daß  ich  öfters  Epithelwucherungen 
an  der  Basis  der  Knötchen  mit  Bildnng  mehrschichtiger  Epithelbeklei- 
dung und  größerer  Epithelansammluugen  gesehen  habe.  Nie  habe  ich 
dabei  Bildung  von  epithelialen  Riesenzellen  wahrnehmen  können,  wie  es 
Stieda  und  Jeremias  beschrieben  haben. 

Wir  haben  bis  jetzt  gesehen,  daß  das  Ependymepithel  dem  wuchern- 
den (xliagewebe  gegenüber  sich  ähnlich  verhält,  wie  das  Schleimhaut- 
epithel oder  das  Serosaepithel  dem  neugebildeten  Bindegewebe  gegenüber 
(vgl.  auch  von  Kahlden).  Es  ist  von  Interesse  zu  verfolgen  ob  es 
denn  immer  der  Fall  ist.  Theoretisch  genommen,  dürfte  es  uns  nicht 
wundernehmen,  wenn  das  Ependymepithel,  welches  ja  mit  dem  Glia- 
gewebe  genetisch  verwandt  ist,  sich  anders  verhalten  würde  und  sich 
einfach  der  Gliawucherung  beimengen  würde.  Es  bestehen  denn  auch 
in  der  Literatur  Hinweise  auf  ein  derartiges  Verhalten  des  Epithels. 
Bei  Beadles  finde  ich  die  kurze  Erwähnung,  daß  manche  Autoren  die 
Ependymkörnchen  für  Anaammlungen  von  Epithelien  oder  von  Epithelien 
und  Bindegewebszellen  hielten.  Es  handelt  sich  offenbar  um  einige 
Autoren  älterer  englischer  Lehrbücher.  Aschoff  sagt,  daß  die  Epithelien 
sich  mit  den  Zellen  der  Wucherung  mischen,  von  denen  sie  sich  nicht 
mehr  unterscheiden  lassen. 

Bei  meinen  Untersuchungen  fand  ich  Verhältnisse,  die  an  das  eben 
Angeführte  einigermaßen  erinnern,  nur  bei  einer  bestimmten  Form  von 
Körncheu  und  zwar  bei  den  zellreichen,  oberflächlichen  Ependymkörnchen 
(Taf.  IV,  V  Fig.  13—16,  28).  Hier  konnte  man  tatsächlich  nicht  von  einer 
jeden  Zelle  mit  Sicherheit  sagen,  ob  sie  den  gewucherten,  abgerundeten 
Gliaelementen  oder  den  Epithelzellen  angehöre.  Nachzuweisen,  daß  die 
Epithelzellen  sich  wirklich  an  der  Bildung  der  Knötchen  beteiligen,  ge- 
lang es  mir  hier  nicht  und  ich  neige  eher  zu  der  Annahme,  daß  das 
nicht  der  Fall  ist.  Wir  haben  ja  bei  den  übrigen  Formen  der  Ependym- 
granulationen  stets  deutlich  zwischen  Epithel  und  Gliazellen  unterscheiden 
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können.  Nur  in  den  wenigen  Fällen  der  erwähnten  eigentümlichen  Art 
gelang  es  nicht  ohne  weiteres.  Ich  möchte  deshalb  glauben,  daß  dies 
an  den  morphologischen  Eigentümlichkeiten  der  Gliawucherung  in  diesen 
Fällen  liegt.  Es  kommt  eben  zur  Bildung  von  dicht  aneinander  liegen- 
den, protoplasmareichen  Gliazellen,  welche  den  Epithelzellen  sehr  ähn- 
lich aussehen  können.  Man  kann  eben  die  beiden  Zellarten  morphologisch 
nicht  auseinander  halten;  das  bedeutet  aber  noch  nicht,  daß  die  Epi- 
thelien  sich  an  der  Bildung  der  Knötchen  wesentlich  beteiligen. 


III.  Hyaline  Degeneration. 

In  der  einschlägigen  Literatur  sind  nur  ganz  spärliche  Angaben 
über  eine  hyaline  oder  überhaupt  homogene  Umwandlung  der  Ependym- 
körnchen  zu  finden. 

Ripping  hat  eine  gelatinöse  Erweichung  des  Ependyms  beschrieben, 
welche  gar  nicht  hierher  zu  gehören  schiene,  wenn  er  nicht  angegeben 
hätte,  daß  dieselbe  ein  Anfangsstadium  der  Grauulationsbildung  sei. 
Mikroskopisch  sollen  den  gelatinös  erweichten  Ependympartieen  Herde 
entsprechen,  welche  aus  zahlreichen  in  einer  feinkörnigen  Substanz  ein- 
gelagerten Zellen  bestehen.  Dieser  Beschreibung  schloß  sich  Schnopf- 
hagen  an,  indem  er  die  gallertigen,  durchscheinenden  Knötchen  für  die 
jüngsten  Formen  hält.  Er  erklärt  ihre  Entstehung  durch  Ansammlung 
eines  feinkörnigen  Exsudates  mit  zahlreichen  Leukocyten  innerhalb  des 
Ependyms. 

Diese  beiden  Beobachtungen  sind  in  der  späteren  Literatur  ziemlich 
unberücksichtigt  geblieben. 

Nach  Frommann  kommt  innerhalb  der  Ependymknötchen  ein  Zer- 
fall der  Fasern  zu  derben,  glänzenden  oder  feinen  Körnchen  vor.  Be- 
adle8  erwähnt  kurz,  daß  das  Gewebe  der  Ependymkörnchen  manchmal 
homogen  ist.  Weigert  erklärt  die  häufige  tautropfenähnliche  Be- 
schaffenheit der  Gipfel  der  Wucherungen  durch  hyaline  Umwandlung, 
wobei  nur  wenige  Gliafasern  erkennbar  bleiben. 

Etwas  ausfuhrlicher  beschäftigt  sich  Brodmann  mit  der  homogenen 
Umwandlung  der  dicken  Gliafasern.  Er  fragt  sich  ob  es  sich  dabei  um 
gequollene  und  aufgeblähte  oder  um  verklebte  und  verschmolzene  Fasern 
handele.  Später  zerfalle  das  homogene  Gewebe  zu  Schollen  oder  Detritus. 

Unter  meinen  31  Fällen  habe  ich  14  mal  eine  mehr  oder  weniger 
stark  ausgesprochene  hyaline  Degeneration  der  Knötchen  angetroffen. 
Manchmal  war  die  Umwandlung  in  den  meisten  der  untersuchten  Epen- 
dymknötchen vorhanden ;  in  anderen  Fällen  nur  gelegentlich  an  einzelnen 
Knötchen  und  in  geringer  Ausdehnung. 

Ich  muß  im  wesentlichen  zwei  Erscheinungsformen  dieser  Degene- 
ration unterscheiden.  Die  erstere  tritt  in  großen,  kernarmen,  dickfaserigeu, 
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vorwiegend  typischen,  konischen  Knötchen  auf;  die  zweite  in  den  kleinen, 
stark  vorspringenden,  zellreichen  Knötchen. 

Im  ersten  Fall  entsteht  die  Veränderung  entweder  im  Zentrum  des 
Knötchens  oder  an  der  Spitze  oder  schließlich  gleichmäßig  über  dem 
ganzen  Knötchen.  Das  erste,  was  dabei  auffällt,  ist  der  Umstand,  daß 
zahlreiche  Gliafasern  besonders  dick,  glasig,  unscharf  begrenzt,  wie  auf- 
gequollen erscheinen  (Taf.  V  Fig.  28),  obgleich  die  Kerne  an  diesen 
Stellen  nicht  gerade  spärlich  sind.  Zwischen  diesen  Fasern  findet  man 
entweder  blasse  körnige  Massen,  oder  glänzende  Klümpchen,  die  nur 
teilweise  Querschnitten  oder  Zerfallsprodukten  degenerierter  Gliafasern 
entsprechen ;  zum  anderen  Teil  scheinen  sie  sowie  die  feinkörnigen  Massen 
fremdartige  Einlagerungen  darzustellen;  sie  können  dann  nichts  anders 
sein,  als  geronnenes  Exsudat.  Ist  diese  Veränderung  an  der  Spitze  des 
Knötchens  lokalisiert,  so  entstehen  Bilder,  als  ob  das  vollständig  homogen 
gewordene,  wie  verflüssigte  Gewebe  das  nekrotische  Epithel  durchbricht 
und  gegen  die  Ventrikelhöhle  vorquillt. 

In  ganzer  Ausdehnung  homogen  gewordene,  größere  Knötchen  habe 
ich  nicht  gesehen.  Dagegen  kann  dies  an  kleineren,  aber  ebenfalls  aus 
einem  dickfaserigen  Gewebe  bestehenden  Knötchen  (Taf.  IV  Fig.  11), 
der  Fall  sein. 

Bei  dem  zweiten  Typus  der  Degeneration  kommen,  wie  gesagt,  die 
kleinen,  zellreichen  Knötchen  in  Betracht.  Die  Veränderung  tritt  hier 
regelmäßig  im  Zentrum  des  Knötchens  auf  (Taf.  V  Fig.  23,  24,  27), 
und  zwar  zunächst  um  das  zentrale  Gefäß  herum  (Taf.  V  Fig.  24,  27). 

Bei  den  gewöhnlichen  Färbungsmethoden  sieht  man,  daß  das  Gewebe 
in  den  betroffenen  Abschnitten  vor  allem  dichter  wird;  manchmal  kann 
man  noch  einzelne  Gliafasern  darin  erkennen  (Taf.  V  Fig.  24),  in  anderen 
Fällen  aber  erscheint  der  ganze  degenerierte  Bezirk  homogen,  glasig 
(Taf.  V  Fig.  27).  Bei  der  WEiGERT'schen  Gliafärbung  nimmt  das 
homogene  Gewebe  eine  intensiv  blaue  Farbe  an;  nun  kann  man  auch 
in  den  scheinbar  vollständig  homogenen  Gewebspartieen  eine  faserige 
Struktur  erkenuen  (Taf.  V  Fig.  23). 

Schreitet  der  Prozeß  weiter  fort,  so  ist  schließlich  das  ganze 
Knötchen  homogen  und  man  bekommt  oft  den  Eindruck,  daß  dasselbe 
im  ganzen  aufgequollen,  wie  aufgebläht  ist  (Tai.  V  Fig.  21,  25).  Die 
Zellen  und  Kerne  nehmen  im  Verlaufe  des  Prozesses  an  Zahl  ab,  ver- 
schwinden aber  gewöhnlich  nicht  gänzlich. 

In  dieser  Form  scheint  der  Prozeß  sich  rasch  zu  entwickeln,  so 
daß  es  nicht  so  leicht  gelingt  die  verschiedenen  Entwicklungsstadien  zu 
verfolgen;  doch  kommt  es  zweifellos  auch  hier  zu  einer  Quellung  der 
Gliafasern  ;  von  besonderer  Bedeutung  ist  aber  die  Wahrnehmung,  daß 
beim  Beginn  des  Prozesses  in  den  Knötchen  mit  feiner,  netzförmiger 
Struktur  eine  auffallende  Verdichtung  des  Gewebes  auftritt  (Taf.  V 
Fig.  23,  24).    Diese  Verdichtung  kann  man  sich  kaum  allein  durch  ein 
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Aufquellen  der  Fasern  erklären  ;  es  macht  vielmehr  den  Eindruck,  daß 
auch  hier  das  Auftreten  einer  homogenen  gerinnenden  Flüssigkeit  mit 
im  Spiel  ist. 

Wir  sehen,  daß  der  Prozeß  in  seinen  beiden  Formen  ein  recht  kom- 
plizierter ist.  Es  kommt  hier  in  Betracht  eine  Verquellung  der  Glia- 
fasern  mit  Zerfall  derselben  und  andrerseits  das  Auftreten  einer  Flüssig- 
keit in  den  Maschen  des  Gewebes  mit  schließlicher  Gerinnung  des  Ganzen 
zu  einer  homogenen  Masse.  Dabei  scheint  in  den  dickfaserigen,  älteren 
Knoten  die  Gewebsveränderung,  in  den  zarten,  zellreichen  Knötchen 
die  Exsudation  in  Vordergrund  zu  treten.  Wohl  deshalb  verbreitet 
sich  der  Prozeß  im  letzten  Fall  rascher  und  gleichmäßiger. 

Könnte  man  im  ersten  Fall  an  eine  einfache  Altersveränderung  des 
reifen  Gliagewebes  denken,  so  muß  man  bei  der  Betrachtung  der  zweiten 
Beobachtungsreihe  einsehen,  daß  dem  Prozesse  eine  besondere  Ursache 
zugrunde  liegen  muß,  da  hier  das  Gliagewebe  jung  und  lebensfähig  aus- 
sieht. Bei  der  Ergründung  dieser  Ursache  muß  uns  gerade  die  erwähnte 
Kombination  der  beiden  Vorgänge  und  die  Lokalisation  des  Prozesses 
an  den  Gefäßen  auf  den  Gedanken  führen,  daß  in  diesen  letzteren  die 
Ursache  der  Umwandlung  zu  suchen  sei.  In  der  Tat  werden  Prozesse, 
welche  durch  Zirkulationsstörungen  hervorgerufen  werden,  einerseits 
durch  regressive  Gewebsveränderungen,  andrerseits  durch  Durchtränkung 
mit  Flüssigkeit  charakterisiert. 

Nun  finde  ich  ziemlich  häufig  bestimmte  Veränderungen  des  Blutes 
in  den  zentralen  Gefäßen  der  degenerierten  Knötchen  und  zwar  entweder 
eine  körnige  (Taf.  V  Fig.  24)  oder  eine  hyaline  (Taf.  V  Fig.  27) 
Thrombose.  Ich  will  dabei  nicht  sagen,  daß  diese  Thrombose  unbedingt 
das  Primäre  sein  muß,  ich  möchte  nur  darauf  hindeuten,  daß  diese  Blut- 
veränderung und  die  hyaline  Degeneration  in  einem  gewissen  Zusammen- 
hang zu  stehen  scheineu. 

Wir  sehen  also,  daß  es  sich  bei  der  beschriebenen  hyalinen  Um- 
wandlung um  eine  Art  Koagulation snekrose  handelt. 

Da  wir  eben  die  Bedeutung  der  Exsudation  bei  gewissen  sekundären 
Veränderungen  der  Körnchen  betont  haben,  so  scheint  es  mir  angemessen 
hier  anzuführen,  was  überhaupt  über  Exsudation  oder  Transsudation  bei 
der  Ependymitis  granularis  geschrieben  worden  ist. 

Rokitansky  meinte,  daß  die  Ependymknötchen  teils  aus  dem  ge- 
wucherten Gewebe,  teils  aus  Exsudatauflagerungen  bestehen.  Cohn 
stellte  sich  die  Beziehung  zwischen  diesen  beiden  Bestandteilen  als  eine 
Organisation  des  Exsudates  durch  das  wuchernde  Gewebe  vor.  Schnopf- 
hagen  schildert  den  Prozeß  in  ähnlicher  Weise,  nur  daß  er  die  Exsudat- 
ansammlung in  das  Innere  des  Ependyms  verlegt.  Von  den  neueren 
Autoren  hält  Walther  die  Möglichkeit  nicht  für  ausgeschlossen,  daß 
es  sich  bei  der  Ependymitis  tatsächlich  um  Organisation  eines  Exsudates 
handeln  könnte.    Fbommann   erwähnt  die  Ansammlung  von  Plasma 
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innerhalb  der  Gewebsmaschen.  Brodmann  spricht  von  ödematöser 
Durchtränkung  des  Gewebes. 

Alle  diese  Angaben  sind  insofern  mit  unseren  Beobachtungen  über 
die  hyaline  Umwandlung  der  Körnchen  in  Zusammenhang  zu  bringen, 
als  sie  das  nicht  seltene  Vorkommen  einer  Infiltration  der  Körnchen 
durch  Flüssigkeit  beweisen.  Andrerseits  bestätigen  meine  Wahr- 
nehmungen die  alten  Anschauungen  über  die  Beteiligung  des  Exsudates 
bei  dem  Aufbau  der  Ependymkörncheo,  wenn  auch  nur  in  geringem 
Grade  und  für  einen  Teil  der  Körnchen. 


IV.  Hyaline  Körperchen  in  den  Ependymgranulationen. 

Es  ist  hier  nicht  der  Platz  die  Entstehung  und  Bedeutung  der 
bekannten  hyalinen  Körperchen  ausfuhrlich  zu  diskutieren.  Nur  Weniges 
möchte  ich  in  dieser  Beziehung  bemerken.  Als  ich  vor  Jahren  (Virch. 
Arch.  Bd.  153)  die  Entstehung  der  hyalinen  Körperchen  aus  roten  Blut- 
körperchen und  zwar  entweder  innerhalb  oder  außerhalb  der  Gefäße 
beschrieb,  lagen  nur  Angaben  von  zwei  Autoren  über  eine  solche  Ent- 
stehung der  Körperchen  vor.  Seither  ist  eine  ganze  Anzahl  Arbeiten 
erschienen,  welche  die  Entstehung  der  hyalinen  Körperchen  aus  roten 
Blutkörperchen  bestätigen,  nicht  aber  die  Lagerung  derselben  innerhalb 
der  Kapillaren. 

Dieser  letztere  Umstand  ist  aus  der  Schwierigkeit  der  Beobachtung 
erklärlich,  was  ich  schon  in  meiner  damaligen  Arbeit  betont  hatte. 
Jedenfalls  liegt  heutzutage,  wie  gesagt,  eine  größere  Anzahl  Angaben 
über  die  Entstehung  der  fraglichen  Gebilde  aus  roten  Blutkörperchen 
vor,  obgleich  es  andrerseits  nicht  an  Äußerungen  fehlt  im  Sinne  der 
Entstehung  der  Körperchen  aus  degenerierten  Zellen  oder  aus  Zell- 
granula. Ich  persönlich  konnte  mich  unzählige  Male  und  an  verschie- 
densten Objekten  von  der  Richtigkeit  meiner  ursprünglichen  Auffassung 
überzeugen. 

Auch  bei  der  Ependymitis  granularis  konnte  ich  typische  hyaline 
Körperchen  sowohl  innerhalb  als  außerhalb  der  Kapillaren  nachweisen. 
Was  die  Ependymitis literatur  anbelangt,  so  finde  ich  nur  zwei  Beobach- 
tungen, welche  in  Zusammenhang  mit  den  meinigen  gebracht  werden 
können.  Frommann  sagt,  daß  er  häufig  rote  Blutkörperchen  in  den 
Maschen  des  Gliagewebes  vorfand.  Schnopghagen  beschreibt  in  einer 
trefflichen  Weise  hyaline  Kugeln,  welche  gerade  in  der  Nähe  der  Ge- 
fäße lagen;  er  hält  sie  allerdings  für  zugrunde  gehende  Rundzellen. 

Ich  sah  die  hyalinen  Körperchen  in  fünf  Fällen,  dabei  jedesmal 
an  mehreren  oder  an  zahlreichen  Knötchen.  Sie  lagen  oft  entweder  in 
der  unmittelbaren  Nähe  größerer  Gefäße  (Taf.  IV  Fig.  9)  oder  innerhalb 
der  Kapillaren  (Taf.  V  Fig.  27,  28).    Von  besonderem  Interesse  ist  der 
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Umstand,  daß  dio  Körperchen  sich  ani  häufigsten  in  den  hyalin  degene- 
rierten Partieen  der  Knötchen  befanden  (Taf.  V  Fig.  27,  28).  Manche 
große,  konische  Knötchen  waren  in  großer  Ausdehnung  von  dichtstehenden 
hyalinen  Körperchen  durchsetzt  (Taf.  V  Fig.  28).  Neben  größeren, 
typische  hyaline  Thromben  darstellenden  Körperchen  fanden  sich  kleinere 
frei  in  den  Gewebsmaachen  liegende  Gebilde,  welche  sich  blasser  färbten 
und  zum  Teil  von  Zerfallsprodukten  der  Gliafasern  schwer  zu  unter- 
scheiden waren.  In  den  kleinen  Knötchen  lagen  sie  oft  im  Zentrum 
derselben  (Taf.  V  Fig.  26,  27)  da,  wo  sonst  gewöhnlich  eine  Kapillare 
vorgefunden  wird  und  stellten  sich  tatsächlich  in  einem  Teil  der  Fälle 
als  Kapillarthromben  heraus  (Taf.  V  Fig.  27). 

Dieser  scheinbar  nebensächliche  Befund  von  hyalinen  Körperchen 
hat  in  mehreren  Hinsichten  eine  Bedeutung  für  die  Aufklärung  des  uns 
beschäftigenden  Prozesses. 

Da  ich  überzeugt  bin,  daß  die  hyalinen  Körperchen  mit  Blutgefäßen 
in  Zusammenhang  stehen,  so  bestätigt  mir  ihr  Befund  noch  einmal  die 
Beziehung  der  Knötchen  zu  den  Blutgefäßen.  Ferner  konnte  ich  mich 
an  den  verschiedensten  Objekten  immer  wieder  überzeugen,  daß  das 
Vorhandensein  der  hyalinen  Körperchen  auf  das  Bestehen  einer  Zirku- 
lationsstörung hinweist,  so  daß  auch  in  dieser  Hinsicht  der  Befund  ein 
gewisses  Licht  auf  unseren  Prozeß  wirft,  um  so  mehr,  als  die  hyalinen 
Körperchen,  wie  oben  gesagt,  oft  mit  der  hyalinen  Degeneration  kom- 
biniert sind.  Drittens  müssen  die  kleineren,  frei  im  Gewebe  liegenden 
Körperchen  (Taf.  V  Fig.  28)  meinem  Dafürhalten  nach  aus  einzelnen, 
im  Gewebe  verstreuten  roten  Blutkörperchen  entstanden  sein;  dies  läßt 
sich  aber  sehr  gut  mit  der  Angabe  Frommann's  einerseits  und  mit  dem 
besprochenen  Exsudationsprozeß  andrerseits  in  Einklang  bringen.  Diese 
kleinen  Körperchen  sind  nach  einer  gewissen  Zeit  nicht  mehr  deutlich 
erkennbar  und  lösen  sich  in  der  gerinnenden  Exsudatmasse  allmäh- 
lich auf. 

So  sehen  wir  denn,  daß  die  hyalinen  Körperchen  sehr  gut  in  das 
charakteristische  Bild  der  Ependymitis  hineinpassen,  indem  ihr  Vor- 
handensein derselben  ein  weiteres  typisches  Merkmal  verleiht. 


V.  Entstehung  und  Wesen  der  Ependymitis  granularis. 

Wir  haben  schon  eingangs  darauf  hingewiesen,  daß  die  Ependymitis 
granularis  in  kausaler  Beziehung  zu  verschiedenen  krankhaften  Gehirn- 
zuständen gebracht  worden  ist.  Hier  wollen  wir  nur  diejenigen  Autoren 
aufubren,  welche  die  nächste  Ursache  des  Prozesses  zu  ermitteln  und 
sein  Wesen  festzustellen  gesucht  haben. 

Bbunnee  hielt  die  Körncheo  für  Absonderungsapparate  für  Cerebro- 
spinalflüs8igkeit.    Webnicke  meinte,  daß  die  Ependymgranulationen  bei 
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progressiver  Paralyse  nicht  dieser  Krankheit  als  solchen/  sondern  dem 
mit  ihr  verbundenen  Hydrocephalus  eigen  sei.  Diese  Anschauung  wird 
von  Waltheb  angezweifelt. 

Die  meisten  Autoren  erklären  die  Entstehung  der  Veränderung 
durch  irgend  einen  Reiz  (Vibchow,  Wille,  Kbatteb  und  Böhmig, 
Beadlks)  oder  durch  Entzündung  (Vibchow,  Magnan  und  Miebzejewsky, 
Weiss,  Ripping,  Schnopfhagen,  Aschoff,  Bbodmann). 

Von  den  eben  aufgezählten  Autoren  sprechen  Vibchow',  Aschoff 
und  Brodmann  in  mehr  oder  weniger  unbestimmter  Weise  von  irgend 
einer  chronischen,  formativen  Reizung.  Beadles  vermutet  eine  Be- 
deutung von  chemischen  Substanzen,  welche  sich  in  der  Ventrikeln*  üssig- 
keit  oder  im  Blut  befinden.  Wille  sagt,  daß  der  Reiz' bei  Cysticerken 
eutweder  unmittelbar  durch  diese,  oder  durch  Druck  der  angesammelten 
Flüssigkeit  ausgeübt  wird.  Nach  Kbatteb  und  Böhmig  entsteht  dagegen 
sowohl  der  Hydrocephalus  als  die  Ependymitis  infolge  des  Reizes  seitens 
des  Cysticercus.  Weiss  meint,  daß  die  Ependymwucherung  nur  ein 
lokaler  Ausdruck  der  chronischen  Entzündung  des  gesamten  Zentral- 
nervensystems ist.  Magnan  und  Miebzejewsky  und  Schnopfhagen 
glauben  dabei,  daß  die  Entzündung  am  Ependym  deshalb  stärker  aus- 
gesprochen ist,  als  in  dem  übrigen  Gehirn,  da  sie  hier  günstigeres  Ge- 
webe findet.  Diese  Prädisposition  zur  Entzündung  beruht  nach  Magnan 
und  Miebzejewsky  auf  der  zelligen  Beschaffenheit  und  auf  dem  Gefäß- 
reichtum des  Ependymgewebes,  nach  Schnopfhagen  überhaupt  auf  dem 
größeren  Reichtum  an  „Bindegewebe". 

Erwähnt  muß  hier  werden  die  theoretisch  sehr  plausibel  erscheinende 
Auffassung  der  im  Abschnitt  III  zitierten  Autoren  (Rokitansky,  Cohn, 
Schnopfhagen),  nach  welcher  der  Prozeß  mit  einer  Exsudation  beginnt; 
das  Gewebe,  welches  das  Exsudat  organisiert,  würde  dann  die  Knötchen 
bilden.    Diese  Anschauung  hat  sich  indessen  nicht  bestätigen  lassen. 

Von  weiteren  Autoren  will  Fbiedmann  die  Ependymitis  granularis 
morphologisch  der  multiplen  Sklerose  an  die  Seite  gestellt  wissen. 

Wir  müssen  hier  wiederholen,  daß  Weigebt  und  Herxheimer  die 
Gliawucherung  für  einen  sekundären  Prozeß  im  Anschluß  an  den 
lintergang  des  Deckepithels  halten.  Die  Ursache  der  Entstehung  der 
Knötchen  soll  danach  in  dem  Wegfall  des  Widerstandes  seitens  des 
Epithels  liegen.  Eine  davon  etwas  abweichende  Vorstellung  hat  Blasius, 
welcher  allerdings  Epitheldefekte  für  das  Primäre  hält,  aber  meint,  daß 
das  Gliagewebe  im  Bereiche  des  Defektes  gegen  die  Ependymhöhle  hin 
vorgetrieben  wird.  Die  Entstehung  der  Epitheldefekte  möchte  er  durch 
kleine  Rupturen  infolge  einer  intraventrikulären  Drucksteigerung  erklären. 
Bei  den  Veränderungen  am  Gliagewebe  legt  er  mehr  Wert  auf  rein 
mechanische  Prozesse  und  auf  Sklerose  infolge  der  Spannung  des  Ge- 
webes an  der  Rupturstelle,  als  auf  Wucherung,  Einer  ähnlichen  Vor- 
stellung von  einem  „Hervorquellen"  des  Gliagewebes  an  den  Stellen 
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der  Epithelrupturen  begegnen  wir  auch  bei  Jeremias,  welcher  den  Vor- 
gang mit  der  Entstehung  der  Milzcysten  vergleicht. 

Bilder,- die  an  einen  ähnlichen  Prozeß  denken  lassen,  habe  ich  mehr- 
mals gesehen,  allerdings  hauptsächlich  an  der  Höhe  schon  fertiger  Epen- 
dymkörnchen  (Taf.  IV  Fig.  4,  links),  auch  wohl  am  glatten  Ependym; 
ich  pflichte  aber  Brodmann  unbedingt  bei,  wenn  er  meint,  daß  diese 
pinselförmigen  Hervorquellungen  des  Gliagewebes  nichts  mit  der  Ent- 
stehung der  Ependymgranulationen  zu  tun  haben.  Es  ist  ein  Vorgang 
für  sich,  welcher  in  der  oben  angegebenen  Weise  wohl  erklärt 
werden  kann,  aber  von  den  Granulationen  grundsätzlich  unterschieden 
werden  muß;  bei  den  Granulationen  hat  man  es  mit  einer  Wucherung, 
einer  Neubildung  des  Gewebes  zu  tun.  Zum  Schluß  dieser  Ubersicht 
möchte  ich  noch  die  interessante  Anschauung  anfuhren,  nach  welcher 
die  Ependymgranulationen  als  Tumoren  zu  betrachten  seien.  Magnan 
und  Mierzejewsky  sagen,  daß  sie  echte  Fibrome  sind,  obgleich  sie  an 
anderer  Stelle  von  der  Bedeutung  der  Entzündung  für  ihre  Entstehung 
sprechen.  Beadles  nennt  sie  ebenfalls  „Biudegewebstumoren".  Nach 
Feleooi  sind  die  Ependymkörnchen,  als  kleine  Gliome  aufzufassen.  Die 
mehrfache  Anführung  von  Habtdegen.  als  eines  Vertreters  der  letzteren 
Anschauung  beruht  offenbar  auf  Mißverständnis,  da  er  ja  selbst  sagt, 
daß  die  von  ihm  beschriebenen  erbsengroßen  Gliome  des  Ependyms  mit 
der  Ependymitis  granularis  nichts  zu  tun  haben. 

Bevor  wir  auf  die  Entstehungsursache  der  Ependymgranulationen 
des  Näheren  eingeben,  müssen  wir  prinzipiell  über  die  Natur  derselben 
entscheiden.  Sind  es  Tumoren?  Handelt  es  sich  um  herdweise  Skle- 
rose?  Oder  haben  wir  es  hier  mit  einer  echten  Entzündung  zu  tun? 

Die  erste  Möglichkeit  ist  heutzutage  kaum  ernst  zu  nehmen.  Das 
Vorkommen  der  Veränderung  ist  eine  zu  häufige,  die  Entwicklung  der 
Körnchen  und  ihr  Zusammenfließen  zu  diffusen  Ependymverdickungen 
ist  zu  leicht  zu  verfolgen,  schließlich  ihr  Wachstum  zu  sehr  beschränkt, 
als  daß  man  eine  Geschwulstbildung  denken  könnte. 

Unter  Sklerose  versteht  man  im  wesentlichen  eine  Umwandlung,  eine 
Verdichtung  eines  präexistierenden  Gewebes.  Im  Gegensatz  dazu  sehen 
wir  bei  der  Ependymitis  eine  echte  Wucherung  eine  Neubildung  des 
Gewebes,  wie  wir  dies  mehrmals  hervorgehoben  haben.  Wir  haben 
ferner  auf  Fälle  hingewiesen,  welche  mit  einer  besonders  regen  Zellneu- 
bildung einhergehen,  so  daß  die  Knötchen  im  wesentlichen  aus  jungen 
Gliazellen  bestehen.  Wir  haben  von  der  Beimengung  von  ausgewanderten 
Leukocyten  zu  der  Zellmasse  gesprochen;  es  war  auch  gelegentlich 
von  einer  Exsudation  und  Extravasaten  die  Rede.  Schließlich  zeigt 
der  Prozeß  eine  zu  große  Ähnlichkeit  mit  einer  diffusen  Ependymitis, 
welche  das  typische  Bild  der  Entzündung  zeigt.  Zwischen  den  beiden 
Prozessen  bestehen  verschiedene  Übergänge,  es  kommen  auch  Kombi- 
nationen der  beiden  vor.    Auch  Brodmann  weist  auf  das  Zusammen- 

Zfeffler,  Beitrage  inr  p»th.  An»t  XLII.  Bd.  10 


Digitized  by  Google 


146 


Saltyko  w, 


treffen  der  verschiedeneu  Entzündungsiuerkmale  hin :  Degeneration,  Proli- 
feration und  Exsudation  bei  der  Ependymitis  granularis,  und  Schnopfhagen 
erwähnt  die  Leukocytenauswanderung. 

Nach  all  dem  müssen  wir  also  die  Ependymitis  granularis  als  eine 
echte,  chronisch  verlaufende  Entzündung  betrachten. 

Es  erübrigt  uns  noch  die  herd weise  Entstehung  dieser  Entzündung 
erklären  zu  suchen. 

Wir  haben  in  dem  ersten  Abschnitt  nachgewiesen,  daß  die  Wuche- 
rung regelmäßig  an  den  Blntgefäßen  einsetzt,  welcher  Umstand  den  Ge- 
danken nahe  legt,  daß  auch  die  Ursache  des  Prozesses  in  den  Blut- 
gefäßen liegt.  In  der  Literatur  fehlt  es  nicht  an  einschläglichen  An- 
deutungen. Schon  Vibchow  sagte,  daß  die  nächste  Bedingung  der  Ent- 
stehung des  Prozesses  in  einer  andauernden  Hyperämie  oder  chronischen 
Entzündung  liege.  Nach  Schnopfhagen  genügt  eine  wiederholte  Blut- 
stauung um  Ependymgranulationen  hervorzurufen.  Nach  Beadles  ent- 
wickeln sich  die  Granulationen  im  Anschluß  an  Sklerosierung  der  Gefäße ; 
dabei  wird  auf  die  Möglichkeit  hingewiesen,  daß  irgend  welche  chemische 
Substanzen  von  dem  Blut  aus  auf  das  Ependym  irritativ  wirken  könnten. 
Peleggi  hält  eine  Periarteriitis  für  das  primäre  bei  dem  ganzen 
Prozeß.  Brodmann  meint,  daß  die  Lagerung  der  Ependymkörnchen 
reihenweise  an  den  großen  Gefäßen  auf  eine  Beziehung  der  Veränderung 
zum  Blutstrom  hinzuweisen  scheint. 

Welcher  Art  ist  aber  tatsächlich  dieser  Einfluß  der  Blutgefäße  auf 
die  Ependymveränderung  ?  Am  nächsten  liegend  wäre  die  Annahme, 
daß  in  der  Umgebung  der  sklerotischen  oder  entzündlich  veränderten 
Blutgefäße  es  so  zu  sagen  zu  einer  einfachen  Ausdehnung  des  Prozesses 
auf  die  nächste  Umgebung  des  Gefäßes  kommt,  so  daß  es  sich  um  eine 
Entzündung  der  gliösen  Gefäßscheide  handeln  würde.  Man  findet  auch 
in  der  Tat  die  Ependymitis  am  stärksten  in  Fällen  mit  hochgradiger 
Gefäßveränderung  ausgesprochen  (Paralytiker,  alte  Individuen)  doch 
kommt  die  Veränderung  auch  bei  Individuen  mit  vollständig  normalen 
Gefäßen  (ja  neugeborenen  Kindern)  vor.  Für  diese  Fälle  sind  wir  ge- 
zwungen irgend  einen  anderen  schädlichen  Einfluß  im  Bereiche  der  Ge- 
fäße anzunehmen.  Angesichts  der  Häufigkeit  des  Prozesses  können  wir 
mit  Schnopfhaoen  an  eine  vorübergehende  Blutstauung  denken,  als  an 
den  schädlichen  Moment,  welcher  die  Bedeutung  eines  mechanischen 
und  chemischen  Reizes  besitzt. 

Noch  eines  morphologischen  Bestandteiles  der  Blutgefäße  hätten  wir 
zu  gedenken.  Gerade  dicht  an  den  Gefäßen,  da,  wo  die  Gliawucherung 
zuerst  zustande  kommt,  liegen  ja  die  Lymphscheiden  der  Gefäße;  es  könnten 
also,  wenigstens  teilweise,  die  von  hier  ausgehenden  Reize  von  Bedeutung 
sein.  Einige  spärliche  Hinweise  auf  die  Beteiligung  dieser  Scheiden  bei 
dem  Prozesse  sind  auch  in  der  Literatur  zu  finden.  Schule  beschrieb 
Leukocytenansammlungen  in  den  Lymphscheiden.    Weiss  erwähnt  eben- 
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falls  Rundzellen  in  den  Lymphgängen,  die  er  für  Produkte  der  peri- 
vaskulären DEiTEas'schen  Zellen  hält.  Beadles  denkt  an  die  Möglich» 
keit  der  Beteiligung  der  Wandzellen  der  perivaskulären  Räume  (vascu- 
lare  space)  an  der  Wucherung.  Brodmann  spricht  von  Erweiterung 
der  Lymphgefäße. 

Ich  fand  nur  selten  eine  cystische  Erweiterung  der  perivaskulären 
Räume,  was  leicht  begreiflich  ist,  da  ja  das  wuchernde  perivaskuläre 
Gliagewebe,  welches  in  innigem  Zusammenhange  mit  der  Lymphscheide 
steht  (vgl.  Saltykow,  Arch.  für  Psych.  Bd.  41)  dieselben  eher  ein- 
engen muß. 

Wir  möchten  nicht  auf  diesem  Wege  der  Hypothesen  zu  weit  gehen; 
die  Beziehung  zwischen  der  perivaskulären  Gliawucherung  und  der 
Zirkulationsstörung  innerhalb  der  Blut-  und  Lymphgefäße  läßt  sich  in 
mannigfaltigster  Weise  denken.  Ich  glaube  aber,  daß  wir  angesichts  der 
morphologischen  Verhältnisse  die  Ursache  der  Ependymitis  granularis  in 
Zirkulationsstörungen  im  weitesten  Sinne  des  Wortes  zu  erblicken  voll 
berechtigt  sind.  Hierdurch  wäre  auch  der  doch  nach  den  Literaturangaben 
und  nach  meinen  eigenen  Erfahrungen  häufige  Befund  der  Ventrikel- 
erweiterung bei  ausgesprochener  Ependymitis  granularis  erklärt.  Es  würde 
sich  dabei  weder  um  eine  Folge  noch  um  eine  Ursache  der  Ependymitis 
handeln,  sondern  um  einen  weiteren  Ausdruck  der  vorhandenen  Zirku- 
lationsstörung. 

Wir  wollen  die  Hauptresultate  dieser  Untersuchungen  in  folgenden 
Sätzen  kurz  zusammenfassen: 

1.  Die  Ependymitis  granularis  ist  eine  echte  Entzündung  des  Glia- 
gewebes. 

2.  Jedes  einzelne  Knötchen  entsteht  an  einem  Blutgefäß  oder  um 
einige  Aste  eines  Gefäßes  herum. 

3.  Man  kann  drei  Formen  der  Knötchen  unterscheiden : 

a)  die  typischen,  vorwiegend  aus  dicken  konzentrisch  oder  parallel 
verlaufenden  Gliafasern  bestehenden  Knötchen, 

b)  die  im  wesentlichen  aus  einem  Glianetzwerk  und 

c)  aus  Gliazellen  zusammengesetzten. 

4.  Das  Epithel  geht  über  den  Knötchen  sekundär  zugrunde. 

5.  Die  Epithelschläuche  innerhalb  des  Ependyms  entstehen  infolge 
des  Umwucherns  des  Oberflächenepithels  in  verschiedener  Weise 
durch  die  Glia  oder  infolge  des  passiven  Abschnürens  der  normal 
präexistierenden  Epitheleinstülpuu gen . 

6.  Die  in  den  Knötchen  vorkommende  hyaline  Degeneration  setzt 
sich  aus  einer  Verquellung  der  Gliafasern  und  einer  Exsudat- 
gerinnuug  zusammen. 

7.  Die  hyalinen  Körperchen,  welche  in  den  Knötchen  angetroffen 
werden,  lassen  auch  hier  ihre  Entstehung  aus  roten  Blutkörperchen, 
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und  zwar  oft  innerhalb  der  Kapillaren  erkennen;  ihr  Vorkommen 
bestätigt  wiederum  den  Zusammenhang  der  Knötchen  mit  Blut- 
gefäßen. 


Eigene 

I.  Paralysis 


65  j.  S  Paralysis 


57  j.  ? 


progressiva. 
Arteriö- 
se leroais. 


Gehirn  klein/  Am  Boden  des  Im  IV.  V.  hauptsächlich  ko- 
atrophisch,  1 IV.  V.  zahlreiche,  nische  Knötchen.  Zentrum  vor» 
Ventrikel  »ehr  grobe  Körner.,  wiegend  aus  parallel  der  Ven- 
etwas weiterhin  den  S.-V.  nur|trikelinnenfläohe  verlaufenden 

dickeren  Gliafasern  bestehend. 
Die  periphere  netzförmigeZone 
nur  stellenweise  deutlich  aue- 
jgesprochen.  Es  bestehen  viel- 
fach Verwachsungen  zwischen 
|den  einzelnen  Knötchen.  Die 
Knötchen  der  Hinterhörner 
sind  atypisch  gebaut. 


Paralysis 


a. 


3 


50  j.  &  .  Paralysis 
progressiva. 


50j.  $ 


Paralysis 
progressiva. 


stellenw.  verstreut«, 
undeutliche  Körn- 
jehen.  In  d.  Hinter* 
i  hörnern  bis  1/a  mm 
im  Durchmesser  hal 
teude  Hache,  un- 
scharf begrenzte 
Körner. 


Atrophie. 


Ependym  des  IV. 
V.  deutlich 


Gehirn  klein, 
atrophisch, 
Ventrikel 

etwas  weiter. 


Im  IV.  V.  große  Ependym 
dicht  knötchen  mit  einem  der  Ober 
granuliert,  im  HL  V.  fläche  parallelen  Verlauf  der 
vereinzelte  Körnch.  Gliafasern.  In  den  S.-V.  große 
Im  r.  S.-V.  Oblite-  flache  Knötchen  ohne  typische 
ration  des  Vorder-, Struktur. 
horn8. 

Im  IV.  V.  zahl-,  Typische  zum  Teil  konische 
reiche  grobe  Epen- Knötchen ,  vielfach  unterein- 
dymkörner.  ander  verwachsen. 


Gehirn         Ln  IV.  V.  sehr    Im  IV.  V.  flach-konische 
atrophisch,  «pari,  feinste  Epen- Knötchen  mit  zellreichem  Zeu- , 
j  demkörnchen.  In  dJtrum.    Im  Hinterhorn  des  r. 
I S.-V.  sehr  spärliche  S.-V.    umfangreiche,  flache 
j kleinste    Körnchen:  Ependymverdiokungen  mit 
den  Gefäßen  entlang,  idichtem  Glianetzwerk. 


J)  Abkürzungen:  V.  =  Ventrikel;  r.  S.-V.  =  rechter  Seitenventrikel;  1.  S.-V. 
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8.  Die  körnige  EpeDdymentzündung  wird  wahrscheinlich  durch  Zirku- 
lationsstörungen im  Gehirn  hervorgerufen. 


Fälle.1) 

progressiva. 


Ependymgefäße 


Beziehung  der 
Knötchen  zu  den 
Gefäßen 


Verhalten  des 
Epithels 


Ii 


Hyaline  Hyaline 
Degeneration  j  Körperchen 

_  


IndJCnötchen 
des  IV.  V.  sehr 
zahlreiche  hyal. 
Körperch.  auch 
in  denjenigen  d. 
S.-V.;  oft  in  d. 
Kapill.  Haupt- 
sächlich im  Be- 
reiche der  hyal. 
Degeneration. 


Die  Gehirngefässe    In  den  Knötchen     Im  IV.  V.  fehlt  Ind.Knötchen 
zeigen  eine  fibröse  des  IV.  V.  vielfach  das  Epithel  an  der  d.  IV.  V.  hoch- 
Um Wandlung  u. hya-  gefüllte  Kapillaren  Kuppe  d.  Knötchen,  gradige  hyaline 
line  Degeneration  d.  im  Zentrum  und  in' Im  Ependym  zahl-^  Degeneration, 
Wandungen.     Ihre  der  Nähe  der  Kuppe.,   reiche  Epithel-    zumal  um  die 
Wand  zeigt  vielfach  An  der  Basis  der  schlauche,  deren  Gefäße  herum, 
eine  Run dzeUeninfil-' Knötchen  der  8.-V.  Entstehung  infolge 
tration.    Die  peri-  stets  eine  weite  Vene.  d.  Verwachsung  d.j 
Taskulären    Räume  Um  d.  Gefäße  herum  Knötchen  vielfach') 
der  größeren  Gefäße  Ansammlungen  von  zu  verfolgen  ist.  Diejj 
erweitert.  Gliazellen.  großen  Knötchen  d. ! 

S.-V.  sind  ganz  von ! 
Epithel  entblößt. 

Fibrös  -  hyaline  Im  Innern  der  An  der  Oberfläche  |  Hyaline  Dege- 
Wand Verdickung  u.  Knötchen  kleine  jder  Knötchen  fehlt  nerationimZen- 
kleinzeUige  Infiltra-  Blutgefäße,  welche!  das  Epithel.  trum  einzelner 

tion  der  Gefäßwan-,v. homogenen dicken|!  Knötchen  des 

düngen.  Gliafasern  umgeben  IV.  V. 

sind. 


Gefäüwandungen    Im  Innern  und  an     Zahlreiche    Epi-|  Vielfach  hyal.    Ziemlich  zahl  - 
leicht  fibrösverdickt  ;der  Basis  der  Knöt-  thelschläuche  infolge  Degenerat.  um !'  reiche,  z.T.  sehr 
chen    parallel    der'der Verwachsung  be-1  das  zentrale  Ge-  lange,  parallel 
Oberfläche    verlau-  nachbart.  Knötchen,  faß  herum  oder  der  Oberfläche 
j  fende  dünnwandige  an  der  Kuppe  gelagerte  hyal. 

Gefäßwand  fibrösi  In  den  Körnchen^  Über  den  Epen-  Umschriebene 
Terdickt.  des  IV.  V.  zentrale|  dymverdickungen  d.  hyalineDegene- 

[Blutgefäße.  jjHinterbörner  fehlt ration   in  denj 

das  Epithel.  flach.Ependym- 1 

Verdickungen.  ; 


=  linker 
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Alter, 
Ge- 
schlecht 


Haupt- 
diagnose 


Makrosko- 
pischer 
Gehirn- 
befund 


6 


49j.  ? 


Paralysis  Gehirn 
progressiva.  j  atrophisch. 


Ependym 
makroskopisch 


Im  IV.  V.  deut- 


Ependym 
mikroskopisch 


Unregelmäßige  vielfach  unter- 
liche Granulierung.j  einander  verwachsene  Knöt- 
In  den  8.-V.  dicht- chen. 
stehende  Körnchen. 


48  j.  <J  :    Paralysis  Gehirn 
progressiva,  atrophisch, 
|(  Ventrikel 
erweitert. 


chen 

mäßig 

verdic 

den  S 

sehr 

chen. 

i 


Im  IV.  V.  deut-'j  Im  IV.  V.  typische  mehr 
kleine  Körn-  oder  weniger  zellreiche  Knöt- 
und  unregel-  chen ;  daneben  kleinere  Knöt 
e  Ependym-  Ichen  mit  netzförmiger  Struktur.! 
kungen.  In  In  den  S.-V.  konische  Knöt- 
V.  spärliche  chen  mit  faseriger  Basis  und 
kleine  Körn-  zellreicher  Kuppe,  ferner  ganz! 

(kleine  subepitheliale  Knötchen' 
mit  .  netzförmigem  Bau  und 
flache  Ependymverdickungen. 


47  j.  <J  |  Paralysis 
progressiva. 


8 


35j.  <$ 


Paralysis 
progressiva. 


Gehirn  klein,  Im  IV.  V.  ziem-  Im  S.-V. oberflächliche,  stark 
Ventrikel  lieh  zahlreiche  z.  T.j  vorspringende  halbkugelför- 
erweitert.    deutlich    sichtbarei  mige   Knötchen,   welche  im. 

Körnchen.    In  den  wesentlichen  aus  eckigen  Glia- 
S.-V.  kaum   sieht-  zellen  bestehen ;  Fasern  sehr 
bare  zahlreiche    spärlich.    Im  IV.  V.  ähnliche 
Körnchen.  Knötchen  wie  im  S.-V.,  nur 

größer,  zellärmer,  mit  einem 
dichteren  Fasernnetz. 

j 

Gehirn  fest, !    Im  IV.  V.  dicht-     Im  IV.  V.  konische  Knöt- 
Ventrikel    stehende  feine Körn-J  chen  mit  parallel  der  Ober- 
weiter,    chen.  In  den  S.-V.  fläche    verlaufenden  Fasern. 

gruppenweise  an  d.  In  den  S.-V.  kugel-,  pilz-  und 
Getäßen  liegende  zottenförmige  Knötchen.  Zen- 
feinste  Körnchen,    trum  derselben  dichtfaserig. 


II.  Sonstige 


9 


80j.  $ 

Dementia 
senilis. 

Gehirn  hoch-i    Im  IV.  V.  dicht-'    Im  IV.  V.  flache,  bis  1  mm 
gradig  atro-  \,  stehende   grobe   im  Durchmesser  haltende  Epen- 
phisch,  Ven-1  Körnchen.    In  den  dymverdickungen  ohne  typi- 
trikel  stark  S.-V.  im  Vorderhorn  sehen  Bau.  In  den  S.-V.  einer- 
erweitert,   und   in   der  Cellaseits  ähnliche  wie  im  IV.  V. 

media  vereinzelte  bis  1 1/a  mm  große  Knötchen, 
Körnchen.  andrerseits  kleinere  im  ganzen 

wenig  vorspringende  Knötchen 
mit  dichterem  kernreichem 
Zentrum.  Einzelne  Knötchen 
in  Verwachsen  begriffen.  Epen- 
dym im  ganzen  verdickt. 


.1 
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Ependymgefäße 


Beziehung  der 
Knötchen  zu  den 
Gefäßen 


Verhalten  des 
Epithels 


Gefäßwandunge  n 
etwa«  verdickt. 


Zahlreiche  Epi 
thelschläuche. 


Hyaline 
Körperchen 


Gefäßwand  viel-  Im  Zentrum  und  Über  der  Kuppe 
fach  kleinzellig  in-  an  der  Basis  der  der  Knötchen  fehlt 
nitriert,  oft  fibrös  kleineren  Knötchen  oft  das  Epithel,  über 
verdickt.  sehr  häufig  Kapil-den  großen  Epen 

laren.  In  den  großen  dymverdickungen 
Ependymverdickun-  manchmal  im  ganzen 
gen    stets    je    ein  erhalten, 
großes  Gefäß. 


Gefäßwandungen     Au  der  Basis  und    Epithel  über  den    Sehr  häutig 
etwas  verdichtet,  im  Innern  der  Knöt-  Knötchen  meist  ab- zentrale  hyaline 
rundzellig  infiltriert,  chen  sehr  oft    in  gelöst    Im  IV.  V.  Degenerat. ;  oft 
verschiedener  Bich-  Verwachsung    von  das  ganze  Knöt- 
tung      verlaufende  Knötchen  mit  Epi- chen  homogen, 


In  den  Körn- 
chen des  IV.  V. 
vielfach  hyaline 
Körperchen. 


Kapillaren. 


tneleiuschlüssen. 


kugelförm.  auf- 
gequollen. 


Sehr  zahlr. 
hyaline  Körper- 
.  chen,  oft  in  den 
Kapillaren  lie- 
gend ;  in  d.  grö- 
ßeren Gefäßen 
ähnl.  aussehen- 
de Thromben. 


Gefäßwandungen     Zahlreiche  in  die,  Stell 


Minveise 


tiefe'  Knötchen  der 


hyalin,  verdickt,   Knötchen  einstrah-  Epitheleinsenkung.,  S.-V.  sämtlich 
lende  Gefäße,  von  Epitheleinschlüsse  i.  verschiedener 
ein.  dichteren  Glia-  infolge  der  Verwach-  S  Ausdehnung 
gewebe     umgeben,  sung  von  pilz-  und,  degeneriert, 
Im     S.-V.     basale  zottenförmig.  Knöt-  hauptsächlich 
Blutgefäße.  chen  mit  der  Um-!im  Zentrum, 

gebung. 


Geisteskrankheiten. 

Gefäß  wandungen]    Sowohl    in    den     In    den  S.-V.l 
leicht  fibrös  verdickt,  kleinen  als  in  den>  stellenweise  falten- 
z.  T.  kernreicher,  großen     Knötchen  artige  Epithelein- 
Lumina  eng.     An  vielfach  Blutgefäße  stülpungen, 
sämtlichen  Gefäßen  mit  besonderer  Ver-I 
perivaskuläreGliose.  dichtung  des  um- 
gebenden Gliage- 
webes. 
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Alter, 
schlecht 

Haupt- 
diagnose 

Makrosko- 
pischer 
Gehirn» 
befand 

Ependym 
makroskopisch 

Ependym 
mikroskopisch 

10 

80j.  $ 

Dementia 

Gehirn  sehr 

_-„_, 

Stellenweise  unregelmäßige' 

11 


«'Uli 


Ence- 


zabirei 


phalomalacia 

multiplex  ar-  erbsengroße 


klein,  zeigt  feine,  dichtstehende  Ependymverdickungen.  Diet- 
he bis  Körnchen.    In  den  Knötchen   flach-konisch,  be-p 
S.-V.  ziemlich  deut-  stehen  aus  parallel  der  Ober-1 


Uimw^lCA     €»l  ~     ^a  udou^i  w  •   utvtui«vu   uvuv    av^uw«    «uo    |/m  nuui    uw«  www*- 

teriosclerotic.  bräunlicheEr-    liehe,    spärliche  '  fläche  verlaufenden,  dickeren 


65  j.  <J 


Dementia 


12 


52  j.  ? 


Dementia 
senilis. 


13 


70j.  d 


Delirium 
senile. 


H    58j.  ? 


Präseniler 
Verfolgungs- 
wahn. 


weichungen. 


Körnchen. 


Gliafasern  und  8pindelzellen ; 
daneben  makroskopisch  un- 
sichtbare, aus  Gliazellen  be- 
stehende Herde.  In  den  8.-V. 
flache,  bis  1/3  mm  im  Durch- 
messer haltende  Knötchen  aus 
unregelmäßig  verlaufenden  Fa- 


f 

I 

Gehirn         Ependym  des  IV.     Knötchen  des  IV.  V.  be- 
atrophisch, 1  V.  unregelmäßig  stehen  aus  zellreichem  GUa- 
Hydrocepha-  verdickt;  spärliche,  gewebe  mit  parallel  der  Ober-i 
lus  internus  schäfer     begrenzte  fläche    verlaufenden  Fasern, 
et  externus.  Knötchen.    In  den  Zentrum  der  Knötchen  der 
!  S.-V.     reichlichere  8.-V.  ähnlich   gebaut,  Peri- 
Körnchen, pherie  netzförmig.  Es  bestehen 
1  zahlreiche  Verwachsungen  unt. 
den  Knötchen,  zumal  im  IV.  V. 


Gehirn 


Knötchen  typisch  gebaut. 


Im  IV.  V.  Epen- 
atrophisch.  dym  verdickt,  matt, 
zeigtspärliche  kleine 
Körnchen.  Epen 
dym  der  8.-V.  ver- 
dickt, uneben. 


[Gehirn  klein,     Im  IV.  V.  ziem-     Knötchen   flach,  bestehen, 
auffallendfest,  lieh    dichtstehende  aus  wellig,  parallel  der  Ober- 
Ventrikel    feinste    Körnchen,  fläche  verlaufenden,  dickeren 
erweitert.    In  den  S.-V.  spar-  Gliafasern     mit  zahlreichen 
liehe  Körnchen.      ovalen  Kernen.   In  den  S.-V. 

ähnliche  halbkugelfdrmige 
Knötchen. 


Ventrikel 
etwas  er- 
weitert. 


Im  IV.  V.  mäßig  Die  Knötchen  sind  flach- 
zahlreiche kleine  konisch,   aus  dichtgelagerten 

Körnchen.  In  den  parallelenGliafasern  bestehend. 
8.-V.  spärliche 

Körnchen. 
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EpeD  dytn  ge  fä  ße 


Beziehung  der 
Knötchen  zu  den 
Gefäßen 


Verhalten  des 
Epithels 


Gefaßwandungen     Innerhalb  d.  klei-     Epithel  vielfach 
unbedeutend      ver- neu  zelligen  Herde   abgeflacht,  zeigt 
dickt.  stets  eine  Kapillare.  stellenweiseDefekte. 

An  der  Basis  und 
im  Innern  der  grö-i 
Bereu  Knötch.  zahl- 
reiche Kapillaren. 
In  (1.  grollten  Knöt- 
chen wirbelartig  und 

gradlinig  verlau- 
fende dichte  Faser- 
Züge 


vielfach  mit 
ein.  Lumen  u.  Endo- 
thelien   im  Innern. 


EinzelneKnöt- 
chen  im  ganzen 
in  hyaline  Um- 
andlung  be- 
griffen. 


Hyaline 
Körperchen 


I  In  zahlreichen 
Kapillaren  aua 
roten  Blutkör- 
perchen entste- 
hende hyaline 
Thromben.  Hy- 
aline Umwandl. 
kleinerBlutaus- 
tritte. 


Die  Gefäße  zeigen  An  der  unteren  Epithel  in  ver-  Im  Zentrum 
eine  ausgesprochene  Grenze  und  im  Zen-  schiedener  Ausdeh-  mancher  grö- 
fibröae      "Wandver-  trura  der  Knötchen  nung  abgelöst,  an  der  Lierer  Knötchen 

.ielfach   Kapillaren  Basis  der  Knötchen   hyaline  Um- 
,-on      verdichtetem  vielfach  mehrschich-  Wandlung. 
Gliagcwebe    um-   tig.    In    der  Tiefe 


jeben. 


Gefäßwandungen 
etwa»  verdickt.  Tn 
d.  diffus  verdickten 
Ependym  der  S.-V. 


Eaeerzüge  um 
Gefäße  herum. 


die 


des  Ependyme  zahl- 
reiche Epithelinaelu 
und  -Schläuche. 

Epithel  über  den 
Knötchen  vielfach 


abgelöst. 


ungen 


In  einzelnen 
Knötchen  um- 
schriebene zen- 
trale Degene- 
ration. 


EinzelneKnöt- 
chen  enthalten 
hyaline  Körper- 
cheu,  zumal  in 
den  oberfliichl. 
Partieen. 


Gefäßwandungen     Blutgefäße    viel-     Epithel  fehlt  an 
zeigen  leichte  fibröse  fach  an  der  Basi.s  der  Kuppe  d.  Knöt- 
^  Verdickungen    und  und  im  Innern  der  chen.  In  den  S.-V 


Endothelwucherg., 
vor  allem  aber  peri- 
Gliose. 


Knötchen. 


Gefäßwand  ungeu 
bedeutend  verdickt. 


faltenartige  Epithel 
cinsenkungen. 


Epitheleinechlüsse 
/wischen  verwach 
senen  Knötchen. 


l>ie  Knötchen 
vielfach, manch- 
mal in  ganzer 
Ausdehn.hvalin 
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15 


******  Haupt- 
■eUechtl  diagDOBe 


Makrosko- 
piacher 
Gehirn- 
befund 


Epcndym 
makroskopisch 


Ependym 
mikroskopisch 


70j.  ? 


16 


45  j.  ? 


17!  58j.  $ 


Epüepsia 
chronica. 


Gehirn  fest, 
verkleinert. 


Im  IV.  V.  dicht-  Ependym  diffus  verdickt, 
stehende  feine  Körn- Knötchen  parallelfaserig.  In 
eben.   In  den  S.-V.  den  8.-V.  Knötchen  netzför- 


vereinz.  Körnchen 


Inanitions-  Gehirn  o.  B. 
delirium. 


Im  IV.  V.  deut- 
liche   feine  trübe 


mig  gebaut. 


Delirium 


Ventrikel 
weit. 


Knötchen  der  S.-V.  bis  1  mm 
groß,  bestehen  auB  netzförmi- 
Körnchen.    In  den  gern  Gliagewebe  und  reich- 

S.-V.  vereinzelte  liehen  rundlichen  Kernen. 
Körnchen. 

Im  IV.  V.  zahl-  Knötchen  der  Recessus  halb- 
reiche kleine  Körn-  kugelförmig ,  schwach  vor- 
chen,  zumal  in  den  springend,  Zentrum  und  Basis 
SeitenreceBsus.  Im  dichter,  kernreicher.  Die 
III.  V.  und  in  den  großen  Knoten  der  Hinter- 
S.-V.spärliche kleine  hörner  bestehen  aus  dickfaseri- 
Körnchen.  In  den  gern  kernarmem  Gewebe.  Ver- 
Hinterhörnern  um-  wachsungen : 
fangreiche  Epen-  Knötchen, 
dymverdickungen. 


III.  Geistig  normal« 


18 


82  j.  $ 


Arterioscle- 
rosis  gravis. 
Tuberculosis 
pulmonum. 


19 


73  j.  $  '  Arterio- 


20 


69j.  ? 


Carcinoma 
mammae. 

Pneumonia 
lobularis. 


Gehirn         In    den    Seiten-     Die  Knötchen  der  Recessus 
ödematös,    recessus  des  IV.  V.  netzförmig  gebaut ;  Gewebe  im 
Ventrikel    ziemlich  zahlreiche,  Zentrum  und  an  der  Basis 
erweitert,    grobe     Körnchen,  dichter,  kernreicher, 
sonst  spärliche  Ii 
Körnchen. 

Gehirn  In  den  Seiten-  Knötchen  der  8.-V.  abge- 
ödematös,  recessus  des  IV.  V.  rundet ,  netzförmig  gebaut, 
Ventrikel  zahlr.  feinste  Körn- Hießen  manchmal  miteinander 
erweitert,    chen.  In  den  S.-V.  zusammen,  wodurch  bis  2  V2  mm 

spärliche  Körnchen  große  Platten  entstehen. 

an  Gefäßen. 

Ventrikel       Im  1.  S.-V.  spär-     Große  flache  und  kleinere 
weiter.      liehe  Körner,    das  konische ,     typisch  gebaute 
übrige  Ependym  Knötchen, 
glatt,  verdickt. 

I 
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Ependymgefäße 


Beziehung  der 
Knötchen  zu  den 
Gefäßen 


Verhalten  des 
Epithels 


Gefäßwandungen 
verdickt,hochgmdig 
kleinzellig  infiltriert.  I 
Oft  stärkere  An-j 
Sammlungen  von 
Gliazellen  um  die, 
Gefäße  herum. 


Hyaline 
Degeneration 


Hyaline 
Körperchen 


Epithel  über  den! 
Knötchen  vielfach 
abgelöst.  ImIV.V.| 
Weise  falten- 
förmige  Ependym- 
vorsprünge  mit  ent- 
sprechenden Epi- 


Gefaßwandungen 
verdickt. 


Innerhalb  der 


Im  IV.  V.  grobe; 


großen  Knötch.  un-iljängsfalten  mit  ent-' 
regelmäßig   verlau-  sprechenden  Epi- 
fende  Faserzüge  mittheleinsenkungen. 
zentralem  Lumen. 


Gefaßwandungen  Dicke  Faserzüge  Innerhalb  großer 
hyalin  degeneriert,  imit  zentralen  Ln- Knoten  spärliche!! 
verdickt,  Lumen  z.lmina  in  den  großen     lange  Epithel- 


T.  aehr  eng. 


Knoten.  In  denllschlä 
dichteren  Partieen! 
kleinerer  Knötchen 
vielfach  Kapillaren 
eingeschlossen. 


uche. 


Individuen. 


Gefäßwandungen  Im  Zentrum  und!  Epithel  über  den' 
bedeutend  fibrös  an  der  Basis  der)  Knötchen  fehlt.  Es  ) 
Knötchen  meist  (besteht  eine  kleine,! 
Kapillaren  nach-  ivon  plattem  Epithel  j 
ausgekleidete  Cyste 


xvapui« 
Iweisbar. 


Gefäßwandungen  An  der  Basis  der  Epithel  über  den, 
hyalin  verdickt.      Knötchen    vielfach  j Knötchen  abgelöst. 

Gefäße,  im  InnernjjZwischen  den  ver-, 
zahlr.  Kapillaren,    wachsenden  Knötch. 

jiEpithelschläuche. 

t 


Gefäßwaudungen 
fibrös  verdickt. 


I  Epithel 
abgelöst. 


vielfach  Zentra  d.  klei 
neren  Knötch 


en 


hyalin 

Brt. 


degene- 
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Alter, 
Ge- 
schlecht 


Haupt- 
diagnose 


1 


|  Makrosko- 
pischer 
Gehirn- 
hefond 


Ependym 
makroskopisch 


Ependym 
mikroskopisch 


21 


66j.  S 


22 


50j.  $ 


Pneumonia  [Gehirn  groß,!    In   den  Hinter- 
iobaris,    j  S.-V.  sehr 
weit. 


Carcinoma 
ovarii. 


23 


49  j.  ? 


24 


25 


26 


48j.  S 


45j.  $ 


Ventrikel 
erweitert. 


Hypoplasia  Gehirn 
aortae.       fest,  feucht, 
Hypertrophia  Ventrikel 


Tuberculosis 

chronica 
pulmonum. 


Die  großen  flachen  Körner 
hörnern  grobe  Kör- der  S.-V.  fließen  vielfach  zu- 
ner.  Im  IV.  V./sammen,  umfangreiche  Epen 
hauptsächlich  in  den  dym Verdickungen  bildend. 
Recessus,  deutliche 
'Kömelung.  Im  III. 
V.  spärl.  Körnchen. 

Ependym  der  '  In  den  Hinterhörnern  große 
Hinterhörner  rechts  halbkugelförmige  und  pilzför 
'netzförmig,  links  mige,  netzförmig  gebaute  Knöt-i 
i  knötchenförmig  ver-  chen,  vielfach  in  Verwachsung' 
dickt.  Sonst  nur  begriffen.  Die  Kuppen  vieler: 
spärliche  Knötchen1,  Knoten  bestehen  aus  kern- 
in den  S.-V.  armem,  dickfaserigem  Gewebe. 

\  ' 

Im  IV.  V.  ziem-'    Die  flachen  oder  konischen 

lieh  dichte  Granu- Knötchen  bestehen  auB  netz-!; 

lierung,  sonst  nur!  artigem  Gewebe,  ihr  Zentrum1' 

spärliche  Körnchen,  etwas  kernreicher. 


An  den  zarten    Im  IV.  V.  dicht 
Häuten  der  stehende  Körnchen 
Konvexität  zumal  in  den  Seiten 
spärliche  Tu-  recessus.     In  den 
berkel,   Ven-|  S.-V.   spärliche  j|nen  als  die  Peripherie, 
trikel  erweit.  Knötchen. 


Das  Zentrum  der  halbkugel 
förmigen  Knötchen  der  Re- 
cessus besteht  aus  dickeren 
Fasern  und  reichlicheren  Ker 


Tuberculosis 

chronica 
pulmoni 


Ventrikel 
erweitert. 


40  j.  $ 


Im  IV.  V.  zahl-'    Die  spitz-konischen  Knöt-J 
reiche     Körnchen,  chen  der  Recessus  bestehen1 
spärlicher  im  ITJ.V.  in  unterer  Hälfte  aus  einem 
lockeren ,   faserigen  Gewebe, 
gegen    die    Spitze    zu  aus 
dickeren  Gliafasern. 


und  in  den  Hinter- 
hörnern, sonst  in  den 
S.-V.  nur  verstreute 
Körnchen. 


Spondylitis 
tuberculosa. 


Gehirn 
ödematös, 
Ventrikel 
erweitert. 


j  In  den  S.-V.  und  Die  halbkugelförmigen  und 
dem  IV.  V.  spärlichel'flach-konischen  Knötchen  zei- 
Körnchen,  in  den  gen  die  typische  Struktur  mit 
Seitenrecessus  zahl-  deutlichem  Unterschied 


Knötchen 


sehen  Zentrum  u.  Peripherie. 


ZW1- 
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Beziehung  der 
Ependynigefäße     Knötchen  zu  den 

Gefäßen 


Verhalten  des 
Epithels 


Gefäße  etwa* 


Zahlreiche  KapiW 


hyalin  degeneriert.  Jaren  und  dicke Glia-' 
züge  mit  zentralem 
Lumen  innerhalb  d. 


Gefaßwandungen 
leicht  hyalin  dege- 
neriert. Lumen 
stellenweise  throra- 
l'osiert. 


Hyaline 
Degeneration 


Hyaline 
Körperchen 


Epithel  über  den 
Knoten  abgelöst. 


Gefäßwandungen  j  Im  Zentrum  dert 
verdickt.  Knötchen  vielfach, 

|eine  enge  Kapillare. 


Gefäß  wandungen, 
verdiekt,  perivas- 


weitert. 


Gefäße  o.  B. 


-  Knötchenmanchmal  Knötchen. 
Blutgefäße. 


im 


1  i 

An  der  Basis  und  i    Epithel  fehlt  an  i 
Zentrum    der  der  Oberfläche  der 


i    Epithel  fehlt  nur;  Die  Kuppe  der 
[an  der  Kuppe  der 'Knötchen  viel- 
Knötchen.  Zwischen  [fach  hyalin  de- 
den  in  Verwachsungjgeneriert. 
begriffenen  Knötch.i 
und  an  der  Basis 
der  Knötchen  Epi- 
Ithelschläuche. 


Gefäß  wandungen  Im  Zentrum  der 
mäßig  fibrös  verdickt  Knötchen  vielfach 
und  kleinzellig  infil-  Kapillaren, 
triert.  Im  Lumen 
vielfach  Thromben. 
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i  Alter, 
Ge- 
schleoht 

Makrosko- 

Haupt- 

pischer 

Ependym 

Ependym 

diagnose 

Gehirn- 
befund 

makroskopisch 

mikroskopisch 

- 

27 


25  j.  S 


28 


29 


30 


Phthisis 
pulmonum 
tuberculosa. 


Tuberculosis 
uro-genitalis. 


3j.  6 


weit. 


Gehirn  fest,  !    Im  IV.  V.  dichte  |    Bis  1%  mm  große,  flache 
Ventrikel    Granulierung,  zumal  und  kleinere  konische,  typisch 
in  d.  Seitenrecessus.igebaute  Knötchen. 
In  d.S.-V.  u.  imllL 
V.  einzeln  stehende 
leine  Körnchen. 


Ventrikel 
erweitert. 


klei 


Inden  Hinterhör 


Atypisch    gebaute  große, 
nern  ziemlich  dichtflache  Knötchen  neben  typi-i' 
stehende  Körnchen,  sehen,  konischen,  und  zotten-'' 
sonBt  in  den  S.-V.,  förmigen  sowohl  im  IV.  V. 
im  III.  und  IV.  V.  als  in  den  S.-V. 
spärliche  Körnchen. 


6  m.  S 


Appendicitis  Sinus  longitu- 
perforativa. 


31  neugb.  <} 


dinalis  throm 
bosiert.  Zarte  Körnchen. 
Häute,  feucht, 
Ventrikel 


weit. 


Im  rechten  S.-V.     Sehr  flache  bis  2  mm  große 
ganz   vereinzelte     Ependymverdickungen  mit 
netzförmiger    Struktur  und 
kleinere  konische  aus  dicken 
Fasern  bestehende  Knötchen. 


Enteritis 
chronica. 


Gehirn 
feucht, 
Ventrikel 
erweitert. 


In   den   Hinter-     Flache  Ependymverdickun- 
!  hörnern     spärliche  gen  mit  zahlreicheren  Zellen 
[örnchen. 


Asphyxia. 


Gehirn     1    In    den    S.-V.,     Flache  Höck  er  mit  netz- 
feucht,   Ven-  hauptsächl.   hinten,  förmiger    Struktur.  Diffuse 
trikel  etwas  gleichmäßige    Gra- und    herdweise  Vermehrung 
nulierung.  der  Gliazellen. 
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EpendymgefaUe 


Beziehung  der 
Knötchen  zu  den 
Gefäßen 


Verhalten  des 
Epithels 


Hyaline  Hyaline 
Degeneration  j  Körperchen 


Gefäße  zeigen  eine  Oft  Gefäße  im  Epithel  an  der 
geringe  Wandver-  Innern  und  an  der  Kuppe  d.  Knötchen 
dickung.  Basis  der  Knötchen,  abgelöst. 


einzelnen  Gefäßen 
gemischte  Thromb. 


Gefäße  o.  B. 


Gefäßwandungen    Nicht  selten  Ka-     Epithel  fehlt  an  Die  zottenfor- "  Entstehung  v. 
fibrös  verdickt.  Inpillaren  im  Zentrum  der  Spitze  der  koni-  migen  Knötch. '  hyal.  Thromben 
der  Knötchen.        sehen  und  an  der  sind  manchmal  aus  roten  Blut- 
ganzen   Oberfläche  an  der  Spitze;  körperch.inner- 
der  flachen  Knöt-  hyalin  degene- 1;  halb  d. zentralen 


eben. 


riert. 


In  den  koni- 


Kapillaren  der 


Die  flachen  Knoten 
ten  zahlreiche  Blut-  vonEpithel  entblößt,  sehen  Knötchen 
gefäße.  An  der  Basis  einzel-  stellenweise 

ner  Knötchen  Epi-  schwach  ausge- 
thelschläuche.         sprochene  hya-  1 
line  Degenerat. 


Epithel  über  den. 
Verdickungen  abge- 
löst, bildet  am  Rande 
der  Knoten  kleine 
Einsenkungen. 


Stärkere  Ansamm-     Im   Innern    der    Epithel  über  man 
hing  von  Gl iazellen  K nötchen      häufig  chen  Knötchen  gut, 
um      die     Gefäßel  Gefäße.  erhalten. 
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Erklärung  der  Abbildungen, 
Tafel  IV  und  V. 

Fig.  1.  65 j.  Paralysis  progressiva.  Große,  typische  Ependym- 
knötohen  des  IV.  Ventrikels.  Strukturunterschied  im  Zentrum  und  an  der 
Peripherie  der  Knötchen.  An  der  Basis  den  Knötchens  links  ein  Epithel- 
schlauch.   Vergr.  70. 

Fig.  2.  48 j.  £.  Paralysis  progressiva.  Beginnendes  Ependymknötchen 
des  IV.  Ventrikels.  Vermehrung  von  Gliazellen  um  eine  subepitheliale  Ka- 
pillare herum.    Epithel  abgelöst.    Vergr.  330. 

Fig.  3.  48 j.  <J.  Paralysis  progressiva.  Derselbe  Schnitt  wie  Fig.  2. 
Ein  etwas  weiter  entwickeltes  perivaskuläres  oberflächliches  Knötchen.  Vergr.  330. 

Fig.  4.  65 j.  Atrophia  senilis  cerebri.  Ein  Ependymknötchen  des 
Seitenventrikels  in  zwei  durch  einen  Schnitt  voneinander  getrennten  Schnitten 
einer  Serie.  Verlauf  dicker  Gliafasern  im  Zentrum  des  Knötchens  an  den 
Kapillaren.  An  der  Kuppe  des  Knötchens  sekundärer  Durchbrach  des  Epithels 
durch  Gliagewebe.    Die  Fasern  hier  quergetroffen.    Vergr.  330. 

Fig.  5.  57 j.  Paralysis  progressiva.  Großes,  flaches  Ependymknötchen 
des  IV.  Ventrikels  mit  einer  Kapillare  im  Zentrum ;  sonst  zahlreiche  dichte 
Gliazüge.  Das  Epithel  nur  an  der  Kuppe  abgelöst.  Die  Abgrenzung  von 
dem  unterliegenden  Ependymgewebe  sehr  scharf.    Vergr.  330. 

Fig.  6.  47 j.  c?.  Paralysis  progressiva.  Kleines,  stark  vorspringendes, 
ziemlich  zellreiches  Ependymknötchen  des  Seitenventrikels  mit  einer  bogen- 
förmigen Kapillare.    Vergr.  330. 

Fig.  7.  48 j.  £.  Paralysis  progressiva.  Ein  etwas  älteres  Ependym- 
knötchen des  IV.  Ventrikels  als  in  Fig.  6,  an  der  Basis  durch  ein  Gefäß  von 
der  Unterlage  abgegrenzt.    Vergr.  330. 

Fig.  8.  65 j.  £.  Paralysis  progressiva.  Ein  atypisch  gebautes,  flacheB 
Ependymknötchen  des  Seitenventrikels  mit  weiten  Gefäßen  an  der  Basis. 
Rechts,  wo  das  Gefäß  nicht  getroffen  wurde,  bildet  das  verdichtete  perivas- 
kuläre Gliagewebe  die  Grenze  des  Knötchens.  Im  Gewebe  des  Knötchens 
neun  Amyloidkörperchen.    Vergr.  120. 

Fig.  0.  65 j.  Paralysis  progressiva.  Ein  stark  vorspringendes  Epen- 
dymknötchen des  IV.  Ventrikels.  Im  Zentrum  ein  Gefäß  mit  perivaskulärer 
Gliose.  Über  der  linken  Hälfte  des  Gefäßes  zahlreiche  hyaline  Körperchen. 
Vergr.  120. 

Fig.  10.  58 j.  (J.  AlcoholismuB  chronicus.  Ein  großes,  flaches,  sehr 
altes  Ependymknötchen  des  Seitenventrikels  mit  zahlreichen  schart  begrenzten 
Gliazügen  den  Gefäßen  entsprechend.  Dargestellt  ist  nur  die  rechte  Hälfte 
des  Knötchens.    Vergr.  120. 

Fig.  11.  35 j.  <£.  Paralysis  progressiva.  Ein  kleines,  stark  vorspringendes 
Ependymknötchen  des  Seitenventrikels.  Der  zentrale  Teil  ist  von  einem  bogen- 
förmigen, hyalin  degenerierten  Gliazug  eingenommen.    Vergr.  120. 

Fig.  12.  48 j.  <J.  Paralysis  progressiva.  Knotenförmige  Gliose  um 
ein  großes  Ependymgeiäß  des  Seitenventrikels  herum.    Vergr.  85. 

Fig.  13.  47 j.  (J.  Paralysis  progressiva.  Ein  sehr  kleines,  sehr  zell- 
reiches Ependymknötchen  des  Seitenventrikels  an  einem  Gefäße.   Vergr.  330. 

Fig.  14.  47 j.  (5.  Paralysis  progressiva.  Kleines,  zellreiches  Ependym- 
knötchen des  IV.  Ventrikels.    Vergr.  600. 
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Fig.  15.  47 j.  ß.  Paralysis  progressiva.  Sehr  kleines  zellreiches  Epen- 
dymknötchen des  Seitenventrikels.    Weigert's  Gliafarbung.    Vergr.  500. 

Fig.  16.  47 j.  (J.  Paralysis  progressiva.  Kleines  Ependymknötchen 
des  Seitenventrikels  mit  mehr  Fasern  als  Fig.  15.  Weigert's  Gliafarbung. 
Vergr.  600. 

Fig.  17.  50 j.  Paralysis  progressiva.  Aus  dichtgelagerten  Gliafassern 
bestehendes  kleines  Ependymkörncheu  des  IV.  Ventrikels.  WeiüEET's  Glia- 
farbung.   Vergr.  330. 

Fig.  18.  80 j.  Dementia  senilis.  Abplattung  der  Epithelien  über 
einem  flachen,  scharf  begrenzten  Ependymknötchen  des  IV.  Ventrikels  mit 
zentraler  perivaskulärer  Verdichtung.    Vergr.  330. 

Fig.  19.  65 j.  cJ.  Atrophia  senilis  cerebri.  Tangentialschnitt  durch 
ein  Ependymkörnchen  des  Seitenventrikels.  An  der  Basis  eine  große  Menge 
Epithelzellen.    Vergr.  120. 

Fig.  20.  65 j.  <J.  Atrophia  cerebri  senilis.  Schlauchförmige  Epithel- 
m aasen  an  der  Basis  eines  Ependymknötchens  des  Seitenventrikels.  Unten  die 
Fasern  meist  längs,  oben  quer  getroffen.  Im  Zentrum  eine  Kapillare.  Vergr.  330. 

Fig.  21.  35 j.  Paralysis  progressiva.  Ein  zottenförmiges,  gebogenes, 
hyalin  degeneriertes  Ependymknötchen  des  Seitenventrikels,  die  Entstehung 
von  Epithelschläuchen  illustrierend.    Vergr.  120. 

Fig.  22.  47 j.  <$.  Paralysis  progressiva.  Zwei  benachbarte  Schnitte 
einer  Serie,  darstellend  das  Znsammenfließen  von  zwei  Ependymkörnchen  des 
IV.  Ventrikels  mit  Einschließen  des  Epithels.    Vergr.  120. 

Fig.  23.  47 j.  <J.  Paralysis  progressiva.  Beginnende  hyaline  Degene- 
ration eines  kleinen,  stark  vorspringenden  Ependymknötchens  des  Seiten- 
ventrikels.   "Weigeet's  Gliafarbung.    Vergr.  600. 

Fig.  24.  47 j.  <J.  Paralysis  progressiva.  Perivaskuläre  hyaline  Dege- 
neration im  Zentrum  eines  kleines  Ependymknötchens  des  Seitenventrikels. 
Vergr.  330. 

Fig.  25.  35 j.  (J.  Paralysis  progressiva.  Kleines  im  ganzen  hyalin 
degeneriertes  Ependymknötchen  des  Seitenventrikels.  An  der  Basis  eine 
Kapillare.    Vergr.  330. 

Fig.  26.  47 j.  Paralysis  progressiva.  Ganz  kleines,  stark  vor- 
springendes Ependymknötchen  des  Seitenventrikels  mit  zwei  hyalinen  Körperchen 
im  Zentrum.    Vergr.  330. 

Fig.  27.  47 j.  S-  Paralysis  progressiva.  Kleines  zellreiches  Ependym- 
knötchen des  Seitenventrikels  mit  zentraler  hyaliner  Degeneration  und  einem 
hyalinen  Körperchen  in  der  zentralen  Kapillare.  Sowohl  diese  Kapillare,  als 
die  meisten  Gliafasern  quer  getroffen.  An  der  Basis  eine  zweite  Kapillare. 
Vergr.  330. 

Fig.  28,  50 j.  <J.  Paralysis  progressiva.  Aus  einem  typischen  großen 
Ependymknötchen  des  IV.  Ventrikels.  Zahlreiche  z.  T.  längliche,  z.  T.  in  Ka- 
pillaren liegende  hyaline  Körperchen.  Beginn  einer  hyalinen  Verquellung  der 
Gliafasern.    Vergr.  600. 
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V. 

Über  Strukturbesonderheiten  der  entzündlichen 

Neubildungen, 

welche  durch  Einführung  von  Bestandteilen  der  Tnberkelbazillen 

entstanden  sind. 

Von 

Dr.  Th.  Tschistowitsch, 

Privatdozent  der  K.  Medizin.  Militär-Akademie  zu  St.  Petersburg. 

Aus  dem  chemischen  Laboratorium  des  K.  Instituts  für  experim.  Medizin  zu 
St.  Petersburg  (Vorst.:  Dr.  N.  O.  Sieber). 

Hicrii  Tafel  Tl. 

Die  großen  Schwierigkeiten,  welche  die  Medizin  im  Kampfe  gegen 
Tuberkulose  zu  überwinden  hat,  deuten  genügend  darauf  hin,  daß  uns 
in  den  Tuberkelbazillen  ein  besonders  gearteter,  in  seinem  Verhalten  von 
den  anderen  bekannten  Mikroorganismen  stark  abweichender  Feind  ent- 
gegen steht. 

In  der  Tat,  die  eigenartigen  Verhältnisse  des  Wachstums  der  Tuberkel- 
bazillen auf  künstlichen  Nährböden,  sowie  die  durch  dieselben  im  Orga- 
nismus entstehenden  Veränderungen,  zeigen  bemerkenswerte  Eigentüm- 
lichkeiten, welche  die  Vorstellung  von  der  Spezifizität  der  tuberkulösen 
Prozesse  berechtigen. 

Es  wurde  von  einer  ganzen  Reihe  von  Forschern  (Koch  (23), 
Hammerschlag  (20),  Bienstock  (8),  Weyl(36),  Unna (34),  Auclatr(3), 
de  Schweinitz  und  M.  Dorset(32),  Rüppel(29),  Kresling(24)  u.  a.), 
welche  die  chemische  Zusammensetzung  der  Tuberkelbazillen  studierten, 
auf  eine  besondere  wachs-  oder  fettartige,  dieselben  durchtränkende 
Substanz  hingewiesen ;  dank  der  Anwesenheit  dieser  spezifischen  Wachs- 
substanz werden  die  Tuberkellbazillen  und  die  ihnen  verwandte  tuberkel- 
bazülenähnliche  Stäbchen  von  allen  anderen  Bazillen  abgesondert  und 
unterschieden. 
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Dieses  Wachs,  eine  sehr  stabile,  unter  gewöhnlichen  Bedingungen 
eo  gut  wie  gar  nicht  in  den  tierischen  Flüssigkeiten,  lösliche  Substanz, 
bildet  emen  Schutz,  der  die  Tuberkelbazillen  vor  schädlichen  Einwirkungen 
bewahrt  und  den  Kampf  gegen  dieselben  bedeutend  erschwert  und  sehr 
verlängert. 

Die  tuberkulöse  Infektion  hat  gewöhnlich  die  Bildung  von  sog. 
Tuberkeln  zur  Folge,  d.  h.  eines  neugebildeten  Granulationsgewebes 
eigenartiger  Struktur,  das  aus  Riesenzellen,  Epitheloid-,  Lymphoidzellen 
uad  aus  Bindegewebe  besteht.  Dieses  Granulom  pflegt  einer  käsigen 
Degeneration  d.  h.  einer  vom  Zentrum  ausgehenden  Nekrose  zu  verfallen. 
Durch  Bindegewebsorganisation  in  der  Umgebuug  können  die  tuber- 
kulösen Herde  abgekapselt  werden  und  der  Organismus  jahrelang  gesund 
fortleben,  obwohl  er  die  Tuberkelbazillen  in  sich  trägt.  Der  Grund  für 
eine  solche  unvollständige  Heilung  von  der  Infektion  liegt  in  der  Wider- 
standsfähigkeit der  Tuberkelbazillen,  in  der  Unmöglichkeit  ihrer  rest- 
losen Verdauung  und  Vernichtung;  die  Bildung  eines  Granuloms  von 
verwickelter  Struktur  resultiert  aus  dem  Widerstande,  den  die  Tuberkel- 
bazillen Zellen  und  Säften  des  Organismus  entgegenstellen. 

Das  Studium  des  Mechauismus,  den  der  Organismus  im  Kampfe 
gegen  Tuberkelbazillen  anwendet,  die  Aufklärung  der  Rolle  derjenigen 
Mittel,  mit  welchen  die  Infektion  überwunden  und  die  Immunität  erreicht 
wird  —  diese  Forschungsrichtung  verdient  als  wichtigste  in  der  Lösung 
des  Problems  der  Tuberkulosebekämpfung  betrachtet  zu  werden. 

Aus  diesen  Gründen  schien  es  zweckmäßig  die  Besonderheiten  des- 
jenigen Gewebes,  welches  am  Ort  der  subkutanen  Injektion  von  Bestand- 
teilen der  Tuberkelbazillen,  nämlich  der  wachsartigen  Substanz  einer- 
seits und  der  entfetteten  Bazillenkörper  andrerseits,  sich  bildet,  zu 
studieren. 

Die  Experimente  wurden  im  chemischen  Laboratorium  des  kaiserlichen 
Instituts  für  experimentelle  Medizin  angestellt.  Es  ist  mir  eine  angenehme 
Pflicht  Frau  Dr.  N.  O.  Sikbeb  für  ihre  stetige  Hebenswürdige  Unter- 
stützung während  der  Arbeit  meinen  wärmsten  Dank  hier  auszusprechen. 

Als  Versuchstiere  dienten  mir  Meerschweinchen. 

Das  Wachs,  welches  ich  für  die  Experimente  benutzte,  wurde  teils 
von  Frau  Dr.  Siebeh,  teils  von  mir  durch  Extraktion  der  Tuberkelbazillen 
mit  Alkohol,  Äther,  Petrol-Ather  und  Chloroform  erhalten.  Diese 
wachsartige  Substanz,  die  gelblichbraune,  teils  spröde,  teils  weiche  Massen 
darstellt,  wurde  anfangs  in  einem  Mörser  unter  Zusatz  von  1%  Soda- 
lösung kalt  zerrieben  und  unter  die  Haut  durch  einen  kleinen  Schnitt 
eingeführt,  welcher  zugenäht  und  mit  einer  Collodiumschicht  bedeckt 
wurde. 

Doch  stellte  es  sich  bald  heraus,  daß  dabei  die  Infektion  kaum  zu 
vermeiden  war.  Deshalb  wurde  später  eine  echte  Emulsion  angewandt, 
welche  durch  Verreiben  des  Wachses  mit  Gummi  arabicum  und  Wasser 
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im  Wasserbade,  nach  der  Vorschrift  der  Pharmacopöe  bereitet  und  dann 
bis  auf  1  %  Wachsgehalt  mit  Wasser  verdünnt  wurde.  Eine  derartige 
immer  frisch  erhaltene  Emulsion  wurde  vor  dem  Einspritzen  durch 
Sieden  sterilisiert.  Es  wurde  von  dieser  Emulsion  ca.  0,5  unter  die 
Haut  der  Lumbairegion  beiderseits  eingespritzt;  bald  hatten  sich  an 
diesen  Stellen  kleine  Knoten  gebildet,  welche  nach  verschiedenen  Zeit- 
intervallen ausgeschnitten,  in  Sublimat  fixiert  und  in  Paraffin  und  Celloidin 
eingebettet  wurden. 

Viel  größeren  Schwierigkeiten  begegnete  man  bei  dem  Versuch,  ent- 
fettete Bazillen  zu  erhalten.  Nach  Extraktion  mit  allen  erwähnten 
Lösungsmitteln  für  Fett,  Wachs  und  Lecithin,  erwiesen  sich  die  Bazillen 
in  der  Mehrzahl  ebenso  säurefest  wie  vorher.  In  dem  Bestreben  voll- 
ständig entfettete  und  dadurch  ihrer  Säurefestigkeit  beraubte  Bazillen 
zu  erhalten  (Koch  (23),  Unna  (34),  Aronson(2).  Cantacuzene  (9),  Dobset 
und  Emery(17)  u.  a.)  wandten  wir  verschiedenste  Wachs  extrahierende 
Lösungsmittel  an ;  wir  zerrieben  mehrmals  die  Bazillenmassen  im  Mörser 
und  extrahierten  sie  mehrere  Tage  und  Wochen  hindurch  im  Soxhlet- 
schen  Apparate;  trotz  solcher  energischen  Bearbeitung  konnten  wir  ein 
Verschwinden  der  Säurefestigkeit  bei  Färbung  nach  Ziehl  oder  Kühne 
nicht  erzielen.  Die  vorherige  Mazeration  in  Methylalkohol  (nach  dem 
Vorschlag  von  Babes  und  Cantacczene)  mit  nachfolgender  Extraktion 
mit  Petrol-Ather,  sogar  eine  Bearbeitung  mit  1  °/0  Natronlaugelösung 
hatten  das  Endresultat  so  gut  wie  gar  nicht  verbessert.  Zwar  verloren 
die  Bazillen  teilweise  ihre  Säurefestigkeit,  doch  färbte  sich  deren  Haupt- 
masse ebensogut  nach  Ziehl  wie  früher,  nur  bekamen  sie  einen  violetten 
Ton  bei  Nachfärbung  mit  Methylenblau.  Die  von  Vallee(35)  publi- 
zierte Methode,  welche  schnell  und  vollständig  den  Bazillen  alle  Säure- 
festigkeit nimmt,  kam  uns  leider  zu  spät  zu  Gesicht;  diese  Angabe 
konnte  deshalb  auch  keiner  Nachprüfung  unterworfen  werden. 

Die  resultatlosen  Versuche,  die  Säurefestigkeit  der  Bazillen  aufzu- 
heben, zwangen  uns,  die  Ursachen  der  Säurefestigkeit  näher  zu  studieren. 
Einige  Musterportionen  entfetteter  Bazillen,  die  wir,  Dank  der  Liebens- 
würdigkeit des  Herrn  Dr.  A.  Wladimiroff,  Abteilungsvorsteher  am 
Institut,  erhielten,  unter  anderen  auch  die  von  Herrn  Magister  Kreslino 
im  Jahre  1902  entfetteten,  erwiesen  sich  alle  als  gut  färbbar  nach  der 
ZiEHL'schen  Methode.  Dieser  Umstand  brachte  uns  auf  den  Gedanken, 
daß  die  Wachsextraktion  nicht  die  einzige  Bedingung  des  Säurefestigkeits- 
verlustes sein  könnte.  Zwar  herrscht  in  der  Literatur  die  Ansicht  vor, 
daß  sich  gerade  die  wachsartige  Substanz  der  Tuberkelbazillen  mit 
Fuchsin  färbt  und  säurefest  ist,  die  entfetteten  Bazillen  dagegen  durch 
Säure  entfärbt  werden.  Diese  Ansicht  ist  jedoch  nicht  ganz  genau :  das 
Tuberkellbazillenwach8  ist  zwar  säurefest;  vergleichen  wir  aber  die  In- 
tensität der  Färbung  des  Wachses  und  der  Tuberkelbazillen  nach  paralleler 
'gleicher  Entfärbung,  so  erweist  sich  das  Wachs  viel  schwächer  gefärbt 
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als  die  Bazillen,  wird  dabei  das  Präparat  durch  Xylol  aufgehellt  oder  ein- 
gebettet, so  bleibt  das  Wachs  vollständig  ungefärbt,  während  die  Bazillen 
sich  intensiv  färben.  Eine  gründliche  und  möglichst  Tollständige  Ent- 
fettung der  Bazillen  beraubt  sie  also  nicht  ihrer  Säurefestigkeit;  wenn 
aber  die  Bazillen  vorher  mit  Laugen  bearbeitet  werden,  geht  deren 
Säurefestigkeit  eodlich  verloren.  Auf  Grund  dieser  Tatsachen  kann  die 
Hypothese  aufgestellt  werden,  daß  die  Säurefestigkeit  hauptsächlich  von 
stabilen  Verbindungen  der  Bazillenkörper  abhängt,  indem  die  mechanische 
Beimischung  von  Wachs  („Membran")  nur  das  Eindringen  der  Säuren 
in  die  Bazillen  verhindert  und  dadurch  die  Säurefestigkeit  noch  erhöht. 

Nachdem  Kuppel  (29),  Auclair(3),  Kresling(24)  de  Schweinitz 
und  Dorset(32)  freie  Fettsäuren  im  Tuberkelbazillenwachs  nachgewiesen 
hatten,  zeigten  Camus  und  Pagkeez(10,  11,  12),  daß  Fließpapier  mit 
verschiedenen  Fettsäuren,  unter  anderen  auch  mit  denen  aus  Tuberkel- 
bazillen extrahierten  durchtränkt,  eine  ausgesprochene  Säurefestigkeit  er- 
wirbt. Die  Fettsäuren  mit  hohem  C-Grehalt  (Cia  C18  usw.)  färben  sich 
nach  den  Angaben  von  Jacobsohn  (21)  selbst  nach  Ziehl  und  sind  säure- 
fest, neutrale  Fette  dagegen  nicht. 

Im  erwähnten  Versuche  von  Camus  und  Pagxiez  begegnen  wir  den- 
selben Beziehungen  zwischen  Fettsäureu  und  Papierfäden,  welche  ver- 
mutlich in  der  Kombination  zwischen  Bazillenkörpern  und  Tuberkelwachs- 
Fettsäuren  existieren,  und  die  Experimente  derselben  Verfasser  mit  ge- 
lungener Imprägnation  von  Tuberkelbazillen  mit  Metallsalzen,  welche 
mit  Fettsäuren  seifenartige  Verbindungen  zu  geben  fähig  sind,  legen  die 
Vermutung  nahe,  daß  wenigstens  ein  Teil  aller  Wachssubstanz  der  Ba- 
zillen in  gebundenem  Zustand  und  zwar  in  Form  von  Fettsäuren  vor- 
handen ist,  die  sich  selbst  nach  Ziehl  färben  und  die  Säurefestigkeit 
der  mit  ihnen  gebundenen  Bazillenkörper  verursachen.  Diese  Tatsachen 
zwingen  zu  der  Annahme,  daß  die  Säurefestigkeit  der  Tuberkelbazillen 
nur  zum  Teil  von  freiem  (durch  Lösungsmittel  extrahierbarem)  Wachse 
abhängig,  hauptsächlich  aber  an  eine  Kombination  zwischen  Fettsäuren 
und  Bazillenprotoplasma  gebunden  ist ;  so  lauge  diese  Kombination  nicht 
gespalten  ist,  existiert  die  Säurefestigkeit.  Zu  ähnlichen  Schlußfolge- 
rungen kam  auch  Delbanco(IS),  der  sich  mit  den  Ursachen  der  Säure- 
festigkeit anderer  Pflanzenzelleu  beschäftigt  hatte,  unter  anderen  der 
Korkzellen,  Lycopodiumsporen  u.  dgl. ;  Biexstock(8)  gelang  es  die  Säure- 
festigkeit auch  einfachen ,  auf  fetthaltigen  Nährböden  kultivierten 
Mikroben  zu  verleihen  (das  Fett  selbst  ist  nach  Jacobsohn*  nicht  säure- 
fest) ;  das  Fett  drang  dabei  in  die  Bazillenleiber  hinein  und  machte  die- 
selben säurefest. 

Die  von  uns  entfetteten  Tuberkelbazillen  gaben  in  die  extrahieren- 
den Reagentien  keine  Fettsubstanzeu  mehr  ab.  Obwohl  sie  in  der  Mehr- 
zahl der  Fülle  die  ZrEHL'sche  und  KünNE'sche  Färbung  noch  beibe- 
hielten, werden  sie  doch  derjenigen  \Yachskap9eln  vollständig  beraubt, 
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die  das  Eindringen  von  Reagentien  oder  Tiersäften  in  die  ßazillenleiber 
hinein  verhindern  könnten.  Eine  ans  diesen  Bazillen  bereitete  Emulsion 
in  physiologischer  Kochsalzlösung,  frisch  dargestellt  und  durch  Kochen 
sterilisiert,  wurde  Meerschweinchen  unter  die  Haut  an  denselben  Regionen 
wie  bei  den  Wachsemulsionen  eingespritzt.  Nach  dem  Einspritzen 
bildeten  sich  bald  kleine  Knötchen,  welche  nach  V;3 — 2  Wochen  durch 
Resorption  vollständig  verschwanden,  so  daß  bei  Betasten  die  Stelle  der 
Einspritzung  nicht  mehr  gefunden  werden  konnte. 

Komplikationen  durch  Eiterung  sind  nie  beobachtet  worden.  Die 
Verarbeitung  der  nach  verschiedenen  Zeitintervallen  ausgeschnitteneu 
Knötchen  war  dieselbe  wie  bei  den  Wachsexperimenten. 

Nun  gehe  ich  zur  Beschreibung  der  mikroskopischen  Befunde  beider 
Versuchserien  —  mit  Wachs  und  entfetteten  Bazillenleibern  —  über. 


I.  Experimente  mit  Einführung  von  Wachsemulsion  (Taf.  VI 

Fig.  1  und  3). 

Nach  4  Tagen  (Meerschweinchen  Nr.  1).  Während  der  ersten  Tage 
nach  Einspritzen  von  Wachsemulsion  unter  die  Haut  sammeln  sich  in  großer 
Zahl  polynukleäre  Leukocyten  an,  die  einen  ziemlich  umfangreichen  Hof 
bilden.  Die  Leukocyten  besitzen  gut  farbbare  Kerne;  in  vielen  Zellleibern 
können  durchsichtige,  nach  Ziehl  sich  nicht  färbende  Tropfen  (Lücken) 
wahrgenommen  werden.  Freie  Wachstropfen  werden  nirgends  gefunden. 
AuBer  den  Leukocyten  sammeln  sich  noch  in  ziemlich  großer  Anzahl  kleine, 
einkernige  Lymphocyten  an,  besonders  im  peripheren  Teil  des  Hofes.  Dieser 
Leokocytenhof  ist  von  einer  Zone  proliferierenden  lokalen  Bindegewebes  um* 
geben,  dessen  Kapillargefäße  starke  Aufblähung  der  Endothelzellen  und  •kerne 
zeigen;  hier,  sowie  in  den  Zellen  des  umgebenden  Bindegewebes,  sind  zahl- 
reiche karyokinetische  Figuren  zerstreut.  Durch  die  Proliferation  der  Binde- 
gewebs- und  Gefaßzellen  hat  sich  eine  Schicht  junger  spindelförmiger  Fibro- 
blasten gebildet,  die  sich  konzentrisch  rings  um  den  Leukocytenhof  herum 
lagern.  Zwischen  den  Fibroblasten  begegnet  man  gelnpptkernigen  Leukocyten 
in  geringer  Zahl,  vereinzelten  Lymphocyten  und  eosinophilen  Zellen.  Die 
gesamten  Kerne  dieser  peripherischen  Granulationsschicht  sind  saftreich  und 
gut  gefärbt.  Riesenzellen  sind  noch  keine  vorhanden.  Bei  KÜHXE'scher 
Färbung  wird  nichts  rot  gefärbt. 

5  Tage  (Meerschweinchen  a,  a„  und  a,„).  Als  Ergänzung  zum  oben  be- 
schriebenen Bilde  finden  sich  hier  noch  Fibrinmassen  im  Zentrum  des  Leuko- 
cytenhofes  angesammelt.  Die  Leukocyten  zeigen  Degenerations-  und  Nekrose- 
erscheinungen,  vor  allem  Zerfall  der  Kerne  in  Chromatintröpfchen.  In  der 
äußeren  Granulationsschicht  sind  die  Kapillare  und  Venen  von  polymorph- 
kernigen Leukocyten  vollgestopft,  die  gegen  den  Zentralhof  hin  aus  den  Ge- 
fäßen emigrieren. 

7  Tage  (Meerschweinchen  b).  Der  zentrale  Leukocytenhof  ist  etwas 
geringer,  es  zeigen  Bich  keine  Degenerationserscheinungen.  Wachsstücke  (die 
in  diesem  Falle  durch  Hautinzision  eingeführt  werden)  liegen  unverändert 
da  (nach  KÜHNE  nicht  gefärbt)  und  sind  dicht  von  Leukocyten  umgeben. 
Die  Fibroblasten  der  äußeren  Granulationsschicht  haben  sich  in  die  Läugo 
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gestreckt  und  Fasern  abgespalten.  Zwischen  den  Fibroblasten  liegen  mehr- 
kernige Biesenzellen,  die  sich  dicht  neben  den  Wacbsstücken  gebildet  und 
dieselben  rings  umgeben  haben. 

9  Tage  (Meerschweinchen  f).  Der  im  Unterhautzellgewebe  gebildete 
Knoten  hat  die  Haut  durchbrochen  und  sich  teilweise  entleert.  Die  Leuko- 
cyten  deB  zentralen  Herdes  sind  in  der  Mehrzahl  nekrotisiert  und  färben  sich 
nicht  mehr.  Von  der  äußeren  Granulationsschicht  aus  wachsen  Fibroblasten- 
züge  ins  Zentrum  hinein;  ihnen  folgen  in  großer  Anzahl  Riesenzellen,  welche 
die  Wachsstücke  umgeben.  Die  äußere  Granulationsschicht  ist  sehr  breit, 
die  Fibroblasten  haben  sich  in  fibrilläres  fast  leukocytenfreies  Bindegewebe 
mit  spärlichen  Gefäßen  umgewandelt. 

11  Tage  (Meerschweinchen  Nr.  13).  Das  Zentrum  des  Knotens  besteht 
wie  früher  aus  polymorphkernigen  Leukocyten,  denen  eine  große  Anzahl, 
von  Zellen  mit  exzentrisch  gelegenen  ovalen  Kernen  und  schauuiartigen 
Wachströpfchen,  Detritus  von  Kern-  und  Zellzerfall  und  ganze  polynukleäre 
Leukocyten  enthaltenden  Protoplasma  beigemengt  sind.  Diese  Zellen  führen 
eine  langsame  Resorption  des  zentralen  Eiterhofes  herbei.  Rings  herum 
lagert  sich  ein  breiter  Saum  aus  großen  epitheloiden  je  ein  bis  drei  Kerne 
enthaltenden  und  so  dicht  nebeneinander  gedrängten  Zellen,  daß  sie  einem 
echten  Plasmodium  ähneln.  Hier  und  da  begegnet  man  echten  Riesenzellen, 
meistens  neben  zufällig  mit  der  Wachsemulsion  hineingeratenen  Fremdkörpern 
(Papierfäden  und  Banm wolle).  Zwischen  den  epitheloiden  Zellen  werden 
auch  zahlreiche  polynukleäre  Leukocyten  angetroffen.  Nach  außen  von  dieser 
zweiten  Schicht  liegt  eine  dritte,  aus  faserigen  Fibroblasten  bestehende 
Schicht;  dadurch  hat  sich  eine  gefäßhaltige  BindegewebskapBel  rings  um  den 
ganzen  Herd  herum  gebildet.  Nach  KünxE'scher  Färbung  bleibt  das 
Wachs  ungefärbt,  tiefrot  erscheinen  nur  mit  Wachs  durchtränkte  Stücke 
von  Pflanzenfäden. 

20  Tage  (Meerschweinchen  k).  Dasselbe  Bild  wie  oben  im  vorigen 
Falle,  doch  liegen  Riesenzellen  in  viel  größerer  Zahl  Leukocyten  verdrängend, 
gruppenweise  um  Wachsstücke  herum,  zuweilen  auch  in  der  mittleren  Schicht. 
Die  Bindegewebskapsel  umschließt  den  ganzen  Herd  und  schickt  Fibroblasten- 
sprossen  zum  Zentrum  hin. 

Das  weitere  Schicksal  der  durch  Wachseinspritzung  entstandenen  Knoten 
weicht  von  dem  besprochenen  Entwicklungsraodus  nicht  ab.  Entweder  bleiben 
sie  in  statu  quo  und  werden  so  langsam  zur  Resorption  gebracht,  so  daß 
man  sie  noch  monatelang  leicht  findet,  oder  die  Knoten  verfallen  einer  Er- 
weichung durch  traumatische  oder  infektiöse  Exazerbation  der  Eiterung  und 
entleeren  sich  durch  die  Haut  nach  außen,  wobei  das  sich  bildende  Geschwür 
Behr  langsam  vernarbt  und  heilt. 


II.  Experimente  mit  Einführung  entfetteter  Bazillenleiber  unter 
die  Haut  (Taf.  VI  Fig.  2,  4,  5  und  6). 

2  Tage  (Meerschweinchen  x).  Die  Stelle  der  Einspritzung  erscheint  in 
Form  einer,  Fremdkörperschollen  (zusammengeballte  entfettete  Bazillen  mit 
verwischten   Konturen   und   mit  beigemischten   Filtrierpapierfadchen)1)  und 

')  Es  erwies  sich  als  sehr  schwer,  diese  Verunreinigungen  zu  vermeiden, 
da  es  nötig  war,  mehrmaU  den  Bazillenbelag  nach  Abfiltrieren  vom  Filter 
abzukrutzen. 
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eine  große  Menge  von  mehrkernigen  Leukocyten  enthaltender  Höhle;  sie  ist 
scharf  vom  umgebenden  Bindegewebe  abgegrenzt.  Die  Leukocyten  haben  die 
erwähnten  Schollen  dicht  umsäumt.  Im  umgebenden  faserigen  Bindegewebe 
fallen  Aufblähung  der  fixen  Zellen  und  zahlreiche  Karyokinesen,  sogar  weit 
vom  Zentrum  entfernt,  ins  Auge.  Von  Zeit  zu  Zeit  begegnet  man  auch 
einkernigen  Zellen  mit  großem  opaken  Zellleib  (identisch  mit  den  sog.  Poly- 
blasten  Prof.  Maximow's). 

Die  Wandungen  der  Kapillaren  und  der  feinen  Gefäßchen  zeigen  eine 
starke  Auf  blähung  der  Peri-  und  Endothelzellen  mit  zahlreichen  karyomitotischen 
Figuren,  zuweilen  je  zwei  bis  drei  in  demselben  Gefäßschnitt.  In  den  Gefäß- 
lumina werden  Anhäufungen  von  polynukleären  Leukocyten  beobachtet,  die 
energisch  zentralwärts  emigrieren.  Bei  ZiEHL'scher  Färbung  erscheinen  die 
zentralgelegenen  Bazillenschollen  und  vereinzelte  Bazillen  intensiv  rot,  sonst 
jedoch  hat  sich  alles  entfärbt. 

3  Tage  (Meerschweinchen  y).  Das  Bild  weist  große  Ähnlichkeit  mit 
dem  vorigen  Falle  auf.  Im  Zentrum  sind  außer  der  Leukocytenanbäufung 
in  geringer  Menge  Fibrinmassen  vorhanden.  Die  Zone  des  proliferierenden 
Bindegewebes  hat  sich  merklich  verbreitet,  der  Beizzustand  und  die  Auf- 
blähung der  Bindegewebszellen  wird  sehr  weit  vom  Zentrum  des  Herdes 
wahrgenommen.  Die  Mitosen  in  den  Bindegewebs-  und  Gefäßzellen  bleiben 
immer  »ebr  zahlreich,  die  Kapillarwandungen  bestehen  schon  aus  zwei  bis 
drei  dicken  saftigen  Zellschichten,  die  äußeren  sie  bildenden  Zellen  scheinen 
hier  und  da  den  Zusammenhang  mit  der  Gefäßwandung  zu  verlieren  und  in 
freie  Zellen  sich  umzuwandeln.  Dank  der  regen  Vermehrung  der  Binde- 
gewebszellen hat  sich  eine  breite,  aus  saftreichen  Fibro-  und  Polyblasten  be- 
stehende Zone  gebildet,  denen  zahlreiche  polynukleäre  Leukocyten  beigemengt 
sind ;  dieselben  sammeln  sich  auch  in  den  Gefäßen  an.  Die  etwas  ausge- 
zogener Fibroblasten  lagern  sich  nicht  nur  konzentrisch  rings  um  den  Hof 
herum,  sondern  verlaufen  auch  in  anderen  Richtungen.  Nach  Ziehl  gelingt 
es  vereinzelte  Bazillen  und  die  im  Zentrum  liegenden  Scholien  tiefrot  zu 
färben.    Einige  Bazillen  sind  von  Leukocyten  phagocytiert. 

4  Tage  (Meerschweinchen  4).  Dasselbe  Bild,  nur  sind  keine  Schollen 
vorbanden  (es  wurde  feine  Wachsemulsion  eingespritzt).  Die  Kapillar- 
wandungen haben  eine  so  starke  Hyperplasie  erfahren,  daß  sie  Riesenzellen 
ähnlich  aussehen.    Man  beobachtet  immer  zahlreiche  Karyonütosen. 

4  Tage  (Meerschweinchen  d).  Der  vorliegende  Fall  unterscheidet  sich 
von  dem  oben  beschriebenen  darin,  daß  an  der  Peripherie  des  zentralen  Hofes, 
d.  h.  zwischen  der  Leukocytenanhäufung  einerseits  und  der  Fibroblastenzone 
andrerseits,  umfangreiche  einkernige  Zellen  sich  angesammelt  haben,  von 
denen  die  Leukocyten  zuweilen  gruppenweise  phagocytiert  werden.  Bei 
Färbung  nach  KÜHNE  können  viele  gut  gefärbte  freiliegende  oder  in  Leuko- 
cyten und  in  den  erwähnten  einkernigen  Phagocyten  eingeschlossene  Bazillen 
/.um  Vorschein  gebracht  werden.  Die  Bazillengruppen  Bind  zuweilen  von 
Leukocyten  dicht  umsäumt,  wie  es  neulich  Cantacuzene  beschrieben  hat. 
Riesenzellen  fehlen  vollständig.  Die  Gefäßwandungen  haben  sich  verdickt 
und  die  Endothelzellen  so  vermehrt,  daß  sie  Epithelbelägen  sehr  ähnlich 
Rehen.  Zwischen  den  Granulationszellen  sind  polynukleäre  Leukocyten  reich- 
lich zerstreut. 

6  Tage  (Meerschweinchen  z).  Im  Zentrum  liegen  umfangreiche  homogen- 
körnige nach  KÜHNE  sich  rot  färbende  Schollen,  die  teils  ans  Bazillen,  teils 
aus  Fremdkörperverunreinigungeu  (Fädchen)  bestehen.  Diese  Schollen  sind 
von  Leukocyten  umsäumt.    Rings  um  diesen  zentralen  Hof  herum  haben  sich 
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zahlreiche  einkernige  Fhagocyten  angesammelt,  welche  je  zwei  bis  drei  Leuko- 
cyten und  Trümmer  der  zentralgelegenen  Schollen  in  sich  aufgenommen 
haben.  Es  finden  sich  außerdem  Riesenzellen  um  dieselben  Schollen  gruppiert, 
stellenweise  werden  die  Schollen  ganz  von  ihnen  umringt,  wie  es  bei  den 
Wachsexperimenten  geschildert  worden  ist. 

Noch  weiter  nach  außen  kommt  die  Zone  des  proliferierenden  Granu- 
lationsgewebes mit  karyokinetischen  Figuren  in  Gefäß-  und  Bindegewebs- 
kernen.    Diese  Zone  ist  anch  von  Leukocyten  übersät. 

6  Tage  (Meerschweinchen  Nr.  o).  Dieses  Präparat  von  derselben  Ent- 
wicklungsdauer weist  wichtige  Abweichungen  auf.  Es  fehlen  grobe  homogene 
körnige  Schollen  im  Zentrum,  nur  kleine  Bazillenklümpchen  und  vereinzelte 
Bazillen  sind  vorhanden;  ebenso  fehlen  Biesenzellen  vollständig.  Bazillen 
liegen  seltener  frei,  häufiger  innerhalb  mononukleärer  Fhagocyten  der  mittleren 
Schicht.  Neben  gut  gefärbten  Bazillen  kommen  glänzende,  farblose,  an  Eis- 
oder Glasschollen  erinnernde  Massen  zum  Vorschein,  die  von  S.  Metalni- 
KOFF  (26,  27)  als  Zersetzungsprodukte  der  Bazillen  im  Serum  und  innerhalb 
der  Leukocyten  der  Bienenmotte  und  anderen  Tierspezies  beschrieben  wurden. 
Diese  glänzenden  Massen  sind  noch  spärlich,  sie  scheinen  ausschließlich  inner- 
halb einkerniger  epitheloider  Phagocyten  zu  liegen. 

7  Tage  (Meerschweinchen  N).  Fibroblasten  mit  neugebildeten  Gefäßen 
wachsen  bis  in  die  Mitte  des  Leukocytenherdes  hinein;  zahlreiche  einkernige 
Fhagocyten  folgen  ihnen  nach,  den  Inhalt  des  Herdes  verschlingend.  Riesen- 
zellen sind  nicht  vorhanden.  Die  karyokinetischen  Teilungen  der  Granulations- 
gewebskerne  sind  noch  immer  reichlich  zu  finden. 

8  Tage  (Meerschweinchen  Nr.  6).  Das  Bild  gleicht  dem  oben  be- 
schriebenen vollständig.    Der  Knoten  ist  sehr  klein,  Riesenzellen  fehlen. 

9  Tage  (Meerschweinchen  QJ.  Es  erscheinen  wieder  Bilder  mit  großen 
säurefesten  Klumpen  im  Zentrum,  von  polynukleären  Leukocyten  und  zahl- 
reichen Riesenzellen  umsäumt,  von  denen  einige  hier  und  da  ganze  kleine 
Schollen  von  homogener  Substanz  in  sich  aufgenommen  haben.  Außer  diesen 
mehrkernigen  Riesenzellen  sind  noch  viele  große  einkernige,  zuweilen  karyo- 
kinetische  Figuren  enthaltende  Zellen  vorhanden.  In  den  Gefäßen  befinden 
sich  zahlreiche  polymorphkernige  Leukocyten.  Die  äußerste  Schicht  hat  sich 
in  organisiertes  junges  Bindegewebe  umgewandelt,  das  den  ganzen  Knoten 
umgibt. 

1 1  Tage  (Meerschweinchen  Nr.  8).  Das  aus  polynukleären  Leukocyten 
bestehende  Zentrum  des  Knotens  ist  fast  verschwunden;  der  ganze  Knoten 
ist  von  einem  jungen  zellreichen  Gewebe  eingenommen,  welches  von  Fibro- 
blasten und  jungen  Gefäßen  in  verschiedenen  Richtungen  durchbrochen  wird. 
Die  Hauptmasse  des  Gewebes  besteht  aus  einkernigen  großen  Zellen,  die  gut 
nach  KÜHNE  gefärbte  Bazillen  aufgespeichert  haben.  Neben  den  Bazillen 
kommen  ziemlich  viele  glänzende,  von  S.  Metalnjkoff  beschriebene  Massen 
zum  Vorschein.  Zwischen  diesen  einkernigen  epitheloiden  Zellen  sind  mehr- 
kernige Leukocyten  in  mäßiger  Zahl  zerstreut.  Mehrkernige  Riesenzellen 
fehlen  überall,  bis  auf  eiue  Stelle,  wo  eiuige  von  ihnen  um  Pflanzenfäden 
herum  sich  angesammelt  haben.  Außerdem  sind  Granulationszellen,  auch 
Lymphocyten  in  geringer  Zahl  beigemischt. 

14  Tage  (Meerschweinchen  R  und  Nr.  4).  Zwei  Präparate.  Im  Falle  R 
sind  im  Zentrum  des  Knotens  viele  homogenkörnige  säurefeste  Massen  vor- 
handen, die  durch  Saume  von  Leukocyten  aufgefressen  werden ;  diese  letzteren 
Bind  von  zahlreichen  mebrkernigen  Riesenzellen  umgeben,  welche  Schollen 
und  mehrere  Leukocyten  phagocytiert  haben.    Nach  KÜHNE  wird  eine  große 
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Anzahl  sowohl  frei  ata  auch  in  Zellen  liegender  Bazillen  gefärbt;  ILetalni- 
KOFF's  glänzende  Massen  sind  anch  vorhanden. 

Im  anderen  Falle,  Meerschweinchen  Nr.  4,  fehlen  im  Gegenteil  grobe 
Schollen  entfetteter  Bazillen,  anstatt  deren  nur  vereinzelte,  in  Epitheloidzellen 
liegende  Stäbchen  gefärbt  erscheinen.  Dementsprechend  fehlen  auch 
Riesenzellen.  Das  Zentrum  des  kleinen  Knotens  besteht  aus  spärlichen 
und  zarten  Fibroblastensträngen  und  reichlichen  Kapillaren,  zwischen  denen 
entweder  dicht  nebeneinander  oder  mehr  looker  liegende  einkernige  Bazillen 
enthaltende  Polyblasten  ähnliche  Zellen  sich  befinden;  diesen  Zellen  sind 
ziemlich  viele  polynukleäre  Leukocyten  und  Lymphocyten  beigemischt.  Es 
werden  deutlich  auch  Metalnikoff's  glänzende  Massen  wahrgenommen, 
welche,  neben  sich  noch  gut  färbenden  Bazillen,  in  Zellen  eingeschlossen 
sind.  Die  Peripherie  des  Knotens  ist  von  organisiertem,  regenerierende 
Muskelknospen  enthaltendem  Bindegewebe  umsäumt. 

Es  gelang  mir  nicht  Knoten  von  gröBerer  Zeitdauer  zu  untersuchen,  da 
sie  schon  binnen  zwei  Wochen  sich  spurlos  resorbierten. 

Nachdem  wir  in  allgemeinen  Zügen  jeden  Fall  besprochen  haben, 
bleibt  uns  noch  übrig  die  beiden  Prozesse,  welche  durch  Einspritzung 
von  Wachs  einerseits  und  von  entfetteten  Bazillenleibern  andrerseits  her- 
vorgerufen  werden,  untereinander  zu  vergleichen. 

Wir  haben  schon  gesehen,  daß  die  Einführung  beider  Substanzen 
eine  Ansammlung  von  Leukocyten  zufolge  hat,  deren  Zahl  große 
Schwankungen  zeigt;  sie  sind  zahlreich  um  Wachsschollen  herum  zu 
finden,  desgleichen,  wenn  große  Mengen  entfetteter  Bazillen  eingeführt 
worden  sind.  Nach  Einführung  von  geringer  Menge  gut  zerkleinerter 
Bazillen  ist  die  Leukocytenansammlung  unbedeutend.  Leukocytenemi- 
gration  wird  mehrere  Tage  lang  beobachtet  und  nimmt  nur  langsam  ab. 
In  den  Experimenten  mit  Wachs  hatte  die  Leukocytenanhäufung  mit 
einem  Abszeß  große  Ähnlichkeit,  da  neben  unveränderten  Zellen  sich 
solche  vorfanden,  deren  Kerne  sich  nicht  mehr  färbten  oder  in  Chromatin- 
tropfen  zerfielen. 

Schon  nach  Ablauf  von  5 — 6  Tagen  drangen  in  den  Leukocyten- 
herd  einkernige  Phagocyten  ein,  welche  Leukocyten  sowie  deren  Zerfalls- 
produkte aufnahmen,  wie  es  bei  Resorption  von  Eiter  geschieht.  Die- 
jenigen Leukocyten  jedoch,  die  sich  um  entfettete  Bazillen  angesammelt 
hatten,  verloren  ihre  Lebensfähigkeit  nicht:  Bazillen  wurden  von  ihnen  auf- 
genommen und  peripherwärts  weggeschafft,  wo  wir  ihnen  während  der 
nächsten  Tage  stets  in  großer  Zahl  begegneten,  wogegen  sie  im  Zentrum 
schon  vollkommen  fehlten. 

Schließlich  kamen  zahlreiche  einkernige  Phagocyten  ins  Spiel  und 
verschlangen,  von  der  Peripherie  des  zentralen  Leukocytenhofes  aus, 
Bazillen  und  Leukocyten.  Nach  und  nach  wurden  die  Leukocyten  von 
den  einkernigen  Phagocyten  verdrängt,  obwohl  sie  bis  auf  die  Spät- 
stadien gleichmäßig  zwischen  den  epitheloiden  einkernigen  Zellen  zer- 
streut blieben,  sogar  während  der  letzten  Periode  der  Granulomeutwick- 
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lung,  als  die  zentrale  Leukocytenansammlung  schon  zum  Schwund  ge- 
bracht worden  war.  Diese  Beobachtung  legt  die  Vermutung  nahe,  daß 
der  Periode  der  Auswanderung  aus  den  Gefäßen  und  der  zentripetalen 
Wanderung  der  Leukocyten  ein  entgegengerichteter  Abfluß  derselben  aus 
dem  Herd  in  die  Lymphwege  folgt.  Indem  also  die  um  das  Wachs 
angesammelten  Leukocyten  den  Charakter  eines  Eiterherdes  aunehmen 
und  einer  Destruktion  in  loco  verfallen  und  die  Eiterkörperchen  meistens 
passiv,  in  Eiterpbagocyten  eingeschlossen  weggeschafft  werden,  bleiben 
die  polynukleären  Leukocyten,  die  durch  entfettete  Bazillen  angelockt 
sind,  aktiv  tätig,  biä  zum  Ende  lebensfähig  und  ziehen  sich  selbständig 
zurück,  Bazillen  aus  dem  Zentrum  gegen  die  Peripherie  des  Zellknotens 
hin  fortschaffend. 

Während  sich  der  polynukleäre  Zentralhof  formiert  tritt  Reizung 
und  Proliferation  des  umgebenden  Bindegewebes  zutage.  Die  Zellen  der 
Gefäßwände  und  die  fixen  Bindegewebszellen  zeigen  lebhafte  karyomito- 
tische  Teilung  und  es  wird  eine  große  Anzahl  junger  Zellen  gebildet. 
In  den  Wachsexperimenten  führte  die  Zellproliferation  zu  einer  mehr  oder  ' 
minder  zahlreichen  Fibroblastenanhäufung,  die  sich  bald  zu  spindel- 
förmigen Fasern  umformen  und  sich  in  eine  verschieden  dicke  Binde- 
gewebskapsel  um  den  zentralen  Hof  herum  umwandelte.  Zwischen  dem 
zentralen  Leukocytenhof  einerseits  und  dieser  Kapsel  andrerseits,  sowie 
in  der  letzteren  selbst  pflegten  sich  mehrkernige  Riesenzellen  zu  bilden, 
meistens  in  großer  Anzahl.  Nebenbei  sammelten  sich  auch  einkernige 
mehr  oder  minder  zahlreiche  Phagocyten  an  und  uahmen  Eiter- 
körperchen  in  sich  auf.  Eudlich  kam  die  ganze  Gewebsreaktion  — 
aseptischer  Eiterherd  im  Zentrum,  Bindegewebskapsel  riugsherum, 
Riesenzellen  im  Zwischenraum,  —  zum  Stillstand  und  blieb  es  so 
lange  Zeit,  indem  die  Kapsel  nach  und  nach  einen  fibrösen  Charakter 
annahm. 

Der  geschilderte  Bildungsmodus  und  das  Schicksal  der  Knoten  bei 
Wachseinführung  steht  mit  den  Beobachtungen  anderer  Autoren  in  vollem 
Einklang.  Auclair(3)  hat  zuerst  die  Wirkung  von  Äther-  uud  Ohloro- 
formextrakten  der  Bazillen  studiert.  Die  von  ihm  bei  subkutaner  Ein- 
führung dieser  Extrakte  erhalteuen  Knoten  blieben  sehr  lange  unver- 
ändert oder  pflegten  zu  erweichen  und  die  Haut  zu  durchbrechen,  wobei 
schwer  heilende  Geschwüre  hinterblieben.  Bei  Einführung  in  die  Lungen 
erhielt  AucLAiR  (5)  entzündliche  exsudative  Herde,  die  kaseöser  zentraler 
Degeneration  verfielen  und  von  Bindegewebe  umkapselt  wurden;  es 
bildeten  sich  dabei  zahlreiche  mehrkernige  Riesenzellen  und  Epitheloid- 
zellen.  Armaxd-Delille(I)  erzielte  dieselben  Veränderungen  in  den  Ge- 
hirnhäuten, Bernard  und  Salomon(6)  in  den  Nieren.  Die  beiden 
letzten  Verfasser  halten  deshalb  die  Wachsextrakte  für  giftig  und  deren 
Wirkung  auf  das  lokale  Gewebe  analog  derjenigen  der  Bazillen  selbst. 
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Anders  entwickelt  sich  der  Prozeß  bei  Einführung  entfetteter 
Bazillenleiber.  In  diesem  Falle  wird  auch  energische  Zellvermehrung 
im  umgebenden  Bindegewebe  und  in  den  Gefaßwänden  beobachtet;  es 
werden  zahlreiche  junge  Zellen  mit  großen  chromatinreichen  Kernen  und 
großem  saftigem  Zellleib  gebildet.  Der  eine  Teil  dieser  jungen  Zellen 
wandelt  sich  zu  Fibroblasten  nm,  die  sich  nicht  nur  an  der  Peripherie  ab- 
lagern, sondern  auch  gegen  das  Zentrum  zusammen  mit  Kapillaren  vor- 
wachsen.  Der  andere  Teil  der  neugebildeten  jungen  Zellen  gewinnt  die 
Gestalt  echter  epitheloider  Zellen:  der  Kern  erhält  eine  exzentrische 
Lage,  der  Zellleib  nimmt  bedeutend  zu.  Diese  Zellen  schieben  sich  nach 
und  nach  neben  den  FibroblastenBpindeln  bis  ins  Zentrum  hinein,  ver- 
drängen die  Leukocyten  und  nehmen  Tuberkelbazillen,  die  früher  frei 
oder  in  Leukocyten  eingeschlossen  waren,  in  sich  auf.  Nach  und  nach 
wird  der  ganze  Knoten,  der  anfangs  ausschließlich  aus  polynukleären 
Leukocyten  bestand  zu  einer  Anhäufung  epitheloider  Zellen  und  Fibro- 
blasten (nebst  Gefäßen)  umgewandelt,  zwischen  denen  gleichmäßig  ge- 
lapptkernige Leukocyten  zerstreut  sind.  Die  epitheloideu  Zellen  be- 
sitzen zuweilen  2  bis  3  Kerne,  mehrkernige  Riesenzellen  werden  entweder 
gar  nicht  gebildet,  —  wie  es  bei  Einführung  dünner  und  feiner  Bazillen- 
emulsion konstatiert  wurde  —  oder  sie  bilden  sich  um  grobe  dabei  in 
großer  Menge  eingeführte  Bazillenschollen,  oder  um  Fremdkörper 
(Fädchen,  Papierfetzen)  herum.  Die  Bildung  von  Riesenzellen  rings  um 
Bazillenklümpchen,  die  in  die  Bauchhöhle  eingeführt  wurden,  hat  auch 
Caütacuz*nk(9)  notiert. 

Das  gesamte,  am  Ort  der  Einfuhrung  entfetteter  Bazillenleiber 
gebildete,  sehr  saftige  und  die  Bazillen  vernichtende  Granulom  wird 
auffallend  schnell  resorbiert,  so  geringe  Spuren  von  Narbengewebe  hinter- 
lassend, daß  schon  nach  14  Tagen  die  Stelle  der  Einspritzung  sich  nicht 
mehr  auffinden  läßt. 

Nun  müssen  wir  auch  das  Schicksal  der  Bazillen  selbst  besprechen. 
Kurz  nachdem  die  Bazillen  von  Epitheloidzellen  aufgenommen  worden 
sind,  fängt  man  an,  neben  gut  gefärbten  Bazillen  glänzenden,  ungefärbten 
durchsichtigen  Schollen  zu  begegnen,  die  entweder  an  vereinzelte 
Bazillen  oder  an  verklebte  Bazillengruppen  erinnern.  Ebenso  kann  man 
Übergangsbilder  von  roten  Bazillen  zu  diesen  farblosen  Bildungen  wahr- 
nehmen; zuweilen  erscheint  der  Bacillus  nur  stellenweise,  nur  in  seinem 
axialen  Teil  gefärbt,  da  seine  aufgequollenen  Ränder  die  Fuchsinfärbung 
nicht  mehr  annehmen ;  nichts  davon  wird  in  den  ersten  Tagen  der  Be- 
obachtung konstatiert.  Der  konstante  Befund  dieser  glänzenden  Schollen 
im  Zellprotoplasma  der  Phagocyten,  welche  nebenbei  Bazillen  enthalten, 
legt  die  Vermutung  nahe,  daß  wir  es  mit  demselben  Prozeß  der  intra- 
zellularen Bazillenauflösung  zu  tun  haben,  die  S.  Metalnikoff  als 
Resultat  der  Wirkung  auf  Tuberkelbazillen  des  Blutserums  und  der 
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Phagocyten,  der  gegen  Menschentuberkulose  immunen  Bienenmotte  be- 
schrieben hat. 

Wenn  das  Granulom  in  kurzer  Zeit  spurlos  zu  Schwunde  kommt, 
so  müssen  wir  a  priori  annehmen,  daß  die  Bazillen  ihrerseits  ohne  Über- 
rest vernichtet  werden,  wie  es  Cantacüzene  in  der  Bauchhöhle  beob- 
achtete. Nun  scheint  es  natürlich  den  Bazillenschwund  mit  der  Entstehung 
und  der  Zunahme  der  glänzenden  farblosen  Schollen  in  kausalen  Zu- 
sammenhang zu  bringen.  Eine  derartige  Hypothese  wird  durch  das 
Studium  der  Rückbildung  des  sich  an  Stelle  der  Bazilleneinführung  ge- 
bildeten Granuloms  vollständig  bestätigt.  Dadurch  wird  man  gezwungen 
anzunehmen,  daß  die  epitheloiden  Phagocyten  mit  der  Fähigkeit  begabt 
sind  entfettete  Bazillen  zu  verdauen,  wie  sie  es  auch  mit  anderen  Bak- 
terien zu  tun  pflegen,  und  der  Organismus  kann  auf  die  Bildung  von 
Bindegewebskapseln,  welche  zu  seiner  Wehr  von  der  Infektion  mit  lebenden 
Bazillen,  oder  bei  Injektion  des  von  ihnen  gebildeten,  kaum  verdaubaren 
Wachses  unentbehrlich  erscheinen,  völlig  verzichten. 

Um  den  Mechanismus  des  Schwundes  der  entfetteten  Bazillen  im 
Granulom  nachzuprüfen,  habe  ich  (bevor  ich  Cantacuzene's  Arbeit  ge- 
kannt), Experimente  mit  deren  Einführung  in  die  Bauchhöhle  von  Meer- 
schweinchen angestellt  und  das  Exsudat  nach  verschiedenen  Zeitfristen 
entnommen  und  untersucht.  Diese  Versuche  haben  zu  Resultaten  geführt, 
die  denjenigen  von  Cantacuzene  analog  sind.  Bald  nach  dem  Ein- 
spritzen von  Bazillen  wird  in  der  Bauchhöhle  ein  aus  polynukleären 
Leukocyten  bestehendes  Exsudat  gebildet;  die  Leukocyten  nehmen  ver- 
einzelte Bazillen  auf,  deren  Klumpen  von  einer  oder  zwei  Leukocyten- 
reihen  umsäumt  werden.  Am  2.  Tage  mischen  sich  diesem  Exsudat  ein- 
kernige Phagocyten  bei,  in  deren  Leiber  die  Bazillen  nach  und  nach 
erscheinen.  Nach  3  Tagen  können  im  Protoplasma  einkerniger  Phago- 
cyten neben  vereinzelten  sich  noch  gut  färbenden  Bazillen  dieselben 
glänzenden  Massen  wahrgenommen  werden,  die  oben  in  Granulomzellen 
beschrieben  wurden.  Durch  das  Zusammentreffen  dieser  beiden  Befunde 
wird  die  Hypothese  gestützt,  daß  der  spurlose  Schwund  der  Bazillen 
durch  deren  völlige  Verdauung  im  Zellleib  dieser  Phagocyten  vollzogen 
wird,  und  daß  das  Anfangsstadium  dieses  Prozesses  durch  Auflösung 
derjenigen  Substanzen  gekennzeichnet  wird,  welche  die  Säurefestigkeit 
verursachen,  (im  Bazillenleib  gebundene  Fettsäuren)  wobei  die  Bazillen 
in  gequollene,  farblose,  glänzende  Schollen  umgewandelt  werden.  Die 
Untersuchungen  von  S.  Metalnikoff  über  die  Vernichtung  von  wachs- 
haltigeu  Tuberkclbazillen  haben  gezeigt,  daß  dieselben  Massen  bei  Ein- 
wirkung auf  die  Bazillen  der  Phagocyten  und  des  Blutserums  nicht  nur 
bei  der  Bienenmotte  entstehen,  sondern  auch  bei  anderen  Tierarten 
(Pferd.  Hammel,  Hund,  Ratte,  Maus,  Kaninchen  und  Meerschweinchen), 
und  diese  Erscheinung  wird  vom  Verfasser  mit  der  Einwirkung  der  fett- 
spaltenden Fennente  (Lipase)  des  Serums  auf  die  Bazillen  in  Zusammen- 
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hang  gebracht.  Die  Granulomphagocyten  müssen  also,  wenn  nicht  Lipase, 
doch  solche  Fermente  besitzen,  welche  die  ihrer  Säurefestigkeit  noch 
nicht  ganz  beraubten  Tuberkelbazillen  zu  vernichten  fähig  sind. 

Das  freie  Tuberkelwachs  aber,  das  eine  Ansammlung  von  Riesen- 
zellen hervorruft,  kann  im  Tierorganismus  so  gut  wie  gar  nicht  verdaut 
werden,  wenigstens  nicht  in  größeren  Dosen,  und  ein  solcher,  schädliche 
Fremdkörper  enthaltende  Herd  muß  die  Haut  durchbrechen  und  entleert 
werden,  oder  dauerhaft  durch  Bindegewebe  —  gleich  einem  Atherom,  — 
eingekapselt  werden.  Diese  Riesenzellen,  welche  Wachsmassen  umsäumen, 
müssen  also  nicht  als  spezifische  Pbagocyten  des  Wachses,  sondern  als 
gemeine,  um  verschiedenste  schwer  verdaubare  Substanzen  sich  bildende 
Fremdkörperriesenzellen  betrachtet  werden.  Camus  et  Pagniez  (28) 
haben  wenigstens  bei  Einführung  verschiedener  Fettsäuren  die  Formie- 
rung eben  solcher  Entzündungsknoten  mit  Riesen-  und  Epitheloidzellen 
erzielt,  welche  Aüclaib  bei  Experimenten  mit  Tuberkelwachs  beobachtet 
hatte.  In  den  von  mir  angestellten  Kontrollversuchen  mit  subkutaner 
Einführung  von  Paraffinemulsion,  erwies  sich  die  Struktur  sowie  der 
Verlauf  der  dabei  sich  bildenden  Knoten  denen  durch  Tuberkelwachs 
hervorgerufenen  vollkommen  identisch. 

Die  Resultate  unserer  Untersuchungen  können  in  folgenden  Sätzen 
zusammengefaßt  werden: 

1.  Die  Säurefestigkeit  ist  keineswegs  eine  ausschließliche  Eigen- 
schaft des  Tuberkelbazillenwachses,  sondern  ist  an  solche  Verbindungen 
des  Bazillenleibes  selbst  geknüpft,  die  durch  die  gebräuchlichen  wachs- 
lösenden  Reagentien  nicht  zerstört  werden  können.  An  diesen  Verbin- 
dungen nehmen  Fettsäuren  vermutlich  auch  Anteil. 

2.  Das  unter  die  Haut  eingeführte  Tuberkelbazillenwachs  verursacht 
die  Bildung  eines  aseptischen  Abszesses,  um  den  ringsherum  Riesenzellen 
auftreten  und  eine  fibröse  Kapsel  sich  entwickelt.  Die  Rolle  der  Epitheloid- 
zellen bleibt  dabei  ganz  unbedeutend. 

3.  Der  an  Stelle  der  Einführung  von  Wachs  gebildete  Knoten  kann 
entweder  durch  die  Haut  brechen  und  sich  entleeren,  oder  sehr  lange 
unverändert  bleiben. 

4.  An  der  Stelle  der  Einführung  entfetteter  Tuberkelbazillen  bildet 
sich  sofort  eine  Anhäufung  von  polynukleären  Leukocyten,  welche  die 
Bazillen  in  sich  aulnehmen.  Bald  werden  diese  Elemente  durch  ein 
saftiges,  aus  (einkernigen)  Epitheloidzellen,  jungen  Fibroblasten  und 
zahlreichen  Gefäßen  bestehendes  Granulom  verdrängt.  Die  einkernigen 
Pbagocyten  nehmen  die  Bazillen  aus  den  Leukocyten  in  sich  auf  und 
verdauen  dieselben  schnell.  Riesenzellen  werden  beinahe  nie  gebildet 
Die  Bildung  von  Kapseln  und  von  Riesenzellen  wird  nur  in  denjenigen 
Fällen  beobachtet,  wo  sehr  große  Mengen  grob  zerkleinerter,  dabei  mit 
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Watte  und  Papierfadehen  gemischter  Bazillen  eingeführt  werden.  Dieses 
Granulom  kommt  nach  2—3  Wochen  zu  spurloser  Resorption. 

5.  Die  Zerstörung  entfetteter  Bazillen  innerhalb  der  einkernigen 
Phagocyten  scheint  durch  Umwandlung  derselben  in  farblose,  sich  nach 
Ziehl  und  Kühne  nicht  färbende,  aufgequollene,  glänzende  Schollen 
vollzogen  zu  werden. 


« 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  VI. 

Fig.  1.  Der  Rand  eines  Knotens,  der  sich  infolge  Einführung  von 
Tuberkelbazillenwachsee  gebildet  hat.  a  Zentraler  Leukocytenherd,  b  äußere 
fibröse  Kapsel,  in  deren  Maschen  mehrkernige  Riesenzellen,  welche  die 
Wachsschollen  umringen  (der  Wachs  ist  durch  Paraffineinbettung  extrahiert). 
Zeiss  Obj.  E,  Ok.  3,  Vergrößerung  ca.  500,  Hamatein-Eosin-Färbung. 

Fig.  2.    Ein  sich  nach  Einfuhrung  von  entfetteten  Tuberkelbazillen 
gebildetes  Granulom,    a  Fibroblasten,  b  einkernige  epitheloide  gleichmäßig 
zwischen  den  Fibroblasten  zerstreute  Phagocyten,  c  polymorphkernige  Leuko- 
cyten,  d  rote  Blutkörpereben.    Dieselbe  Färbung  und  Vergrößerung. 
Ziegler,  Beiträge  zur  path.  Anat.  XLII.  Bd.  12 
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Fig.  3.  Mittlere  Schiebt  eines  sich  nach  Einführung  von  Tuberkelwachs 
bildenden  Knotens,  a  Bings  um  Wachsschollen  angesammelte  mehrkernige 
Riesenzellen,  b  Fibroblasten  und  fibröses  Bindegewebe,  c  Epitbeloidzellen. 
Dieselbe  Färbung  und  Vergrößerung. 

Fig.  4,  5  und  6.  Einige  epitheloide  Phagocyten  des  Granuloms  bei 
starker  Vergrößerung,  in  deren  Zellleib  neben  noch  mit  Fuchsin  rot 
gefärbten  Bazillen  ungefärbte  glänzende  Schollen  zu  sehen  Bind  (ein  ver- 
mutliches Produkt  der  Bazillenzeretörung).  Hier  und  da  liegen  Bazillen  mit 
diesen  Schollen  dicht  nebeneinander.  Hämatein,  Kühne,  Ob.-Imm.  Ok.- 
Kompens.  12,  Vergrößerung  1500. 
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VI. 

Selten  mächtige  regeiieratorische  Hyperplasie 
des  linken  Leberlappens  bei  syphilitischer  Ver- 
schrumpfung  des  rechten  Leberlappens. 

Von 

Dr.  Georg  Schorr 

vis  St.  Petersburg. 

Aus  Prof.  Chiari's  pathologisch-anatomischem  Institute  an  der  deutschen 

Universität  in  Prag. 

Ihm  Tafel  TU. 


Am  12.  Mai  1905  wurde  im  Institute  die  Leiche  eines  38jähr. 
Hausierers  seziert,  der  die  in  der  Überschrift  genannte  Veränderung 
der  Leber  darbot.  Da  sich  in  mikroskopischen  Schnitten  interessante 
histologische  Verhältnisse  zeigten,  wurde  mir  von  Herrn  Prof.  Chiabi 
der  Fall  zur  genaueren  Bearbeitung  überwiesen. 

Aus  der  Krankengeschichte,  deren  Überlassung  ich  der  Güte 
des  Herrn  Hofrates  Prof.  Dr.  Pkibram  verdanke,  entnehme  ich  kurz 
folgendes : 

T.  8.,  38  Jahre  alt,  verheiratet,  wurde  aufgenommen  zur  Abteilung  am 
15.  Februar  1905  und  am  16.  Februar  zur  Klinik  transferiert. 

Anamnese. 

Im  Herbste  1902  bekam  Pat.  plötzlich  stechende  Schmerzen  oberhalb 
des  Nabels.  Der  zu  diesem  Anfalle  gerufene  Arzt  konstatierte  eine  Schwel- 
lung der  Leber.  Nach  einem  Jahre  kamen  plötzlich  dieselben  Schmerzen, 
und  Pat.  wurde  ins  Krankenhaus  nach  Trencin  gebracht,  von  wo  er  nach 
12  Tagen  gebessert  nach  Hause  zurückkehrte.  Schon  im  Jahre  1902  wurde 
Pat.  gelb  und  blieb  er  so  bis  zum  Ende  seines  Lebens.  Vom  November 
1904  an  bemerkte  Pat.,  daß  der  Bauch  immer  größer  wurde  und  die  Füße 
anschwollen.    Am  12.  Januar  1905  bekam  Pat.  wieder  Schmerzen  in  der 
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Lebergegend.  Der  Umfang  des  Bauches  wurde  größer  und,  da  der  Zustand 
immer  schlechter  wurde,  so  ließ  er  sich  ins  Krankenhaas  aufnehmen.  Pat. 
trank  alkoholenthaltende  Getränke  nicht  in  großer  Menge.  Venerisch  war 
Pat  angeblich  nicht  infiziert  gewesen. 

Status  vom  18.  Februar  1905. 

Pat.  von  fahler  Farbe.  Bindehäute  etwas  bräunlich.  Die  Haut  des  Ge- 
sichtes pergamentartig.  Lippen-  und  Zungenschleimhaut  bläulich.  Kala  lang, 
schmal,  die  Gruben  desselben  tief.  Beim  Ausatmen  starkes  Anschwellen  der 
Jugularvenen.  Puls  der  etwas  geschlängelten  Radialarterien  tard,  regelmäßig, 
rhythmisch,  72.  Schwellung  der  Füße  gering,  die  Haut  am  Fußrücken  und 
unter  den  Fußgelenken  gerunzelt  und  etwas  abschilfernd.  Die  Haut  des 
Brustkorbes  von  erweiterten  Venen  durchzogen.  Die  Atmung  vorwiegend 
thorakal.  Bei  der  Ausatmung  sehr  starke  Undulation  im  Bulbus  venae  jugu- 
laris,  welche  präsystolisch  und  systolisch  ist.  Perkussionsschall  über  den 
Lungen  vorne  hell,  voll  bis  zum  IV.  Interkostalraum  und  der  V.  Rippe 
rechts,  links  bis  zur  IH. — V. — VIII.  Rippe.  Die  größte  Breite  der  Herz- 
dämpfnng  im  V.  Interkostalraum.  Herzspitzenstoß  an  der  gewöhnlichen  Stelle, 
nicht  zu  sehen  und  nicht  zu  palpieren.  Auskultatorisch  über  dem  Herzen 
dumpfe  Töne  im  ersten  Moment,  im  zweiten  begrenzte.  Der  zweite  Pul- 
monaliston  akzentuiert.  Der  Unterleib  bedeutend  ausgedehnt.  Sein  größter 
Umfang  (5  cm  über  der  Nabelhöhle)  98  cm.  Entfernung  des  Nabels  von  der 
Symphyse  17  cm,  vom  Nabel  bis  zum  Processus  Typhoides  22  cm.  Die 
Bauchdeokenvenen  zu  einem  grobmaschigen  Netze  erweitert.  Leber  uneben, 
mit  mehreren  Einziehungen,  dickrandig.  Die  Milz  vergrößert,  überragt  den 
Rippenbogen  um  etwas,  ist  an  diesem  dickrandig  zu  tasten.  In  den  tieferen 
Abschnitten  des  Unterleibes  durch  die  Perkussion  und  Palpation  nachweis- 
bare Flüssigkeit,  welche  in  der  rechten  Seitenlage  das  Niveau  des  Nabels  um 
6  cm  überragt.  Bei  der  Perkussion  des  Thorax  hinten,  rechts  voller,  heller 
Schall  bis  unterhalb  des  IX.  Brustwirbels,  links  bis  zum  VII.  Dämpfungs- 
grenze nach  außen  etwas  absteigend.  Das  Atmen  überall  vesikulär,  nur  an 
der  Stelle  der  Dämpfung,  an  der  linken  Seite  des  Thorax,  bedeutend  abge- 
schwächt. Stimmfremitus  an  letzterer  Stelle  abgeschwächt,  sonst  normal. 
Penis  kolbenförmig,  das  Frenulum  fehlt,  an  dessen  Stelle  eine  pigmentlose 
Narbe,  die  sich  in  den  Sulcus  glandis  erstreckt.  Inguinaldrüsen  nicht  ver- 
größert. Weder  am  Gaumen  noch  im  Rachen  Narben.  Der  Stuhl  ist  bei 
dem  Pat.  immer  breiig,  öfters  weiß,  manchmal  gelb  oder  grünlich.  Im  Harn 
Eiweiß,  kein  Zucker. 

Decursus  morbi:  Bis  zum  4.  März  nahm  der  Umfang  des  Bauches 
zu,  am  7.  März  wurde  die  ganze  linke  untere  Extremität  ödematös.  Den 
13.  März  wurde  Pat.  auf  die  chirurgische  Klinik  transferiert,  wo  an  ihm  am 
16.  März  die  Operation  nach  Talma  gemacht  wurde.  Den  26.  März  wurden 
die  Nähte  abgenommen  und  am  1.  April  wurde  Pat.  zurück  nach  der  internen 
Klinik  transferiert,  ohne  daß  eine  Besserung  seines  Zustandes  eingetreten 
war;  das  Odem  der  unteren  Extremitäten  und  der  unteren  Bauchgegend  hatte 
viel  mehr  zugenommen.  Trotz  der  Punktionen  steigerte  sich  der  Hydrops 
ascites  immer  mehr.  Unter  zunehmenden  Symptomen  einer  Cholämie  und 
Urämie  starb  Pat.  den  11.  Mai  1905. 
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Die  schließliche  klinische  Diagnose  lautete:  Hepatitis 
interstitialis,  Ascites,  Intumescentia  lienis.  Nephritis  levis  acuta.  Throm- 
bosis  redux  venae  femoralis  sinistrae.  Exsudatum  pleuriticum  dextrum. 
Status  post  operationem  sec.  Talma. 

Die  8ektion  wurde  28  Stunden  nach  dem  Tode  ausgeführt  und 
folgendes  Protokoll  gegeben: 

Der  Körper  176  cm  lang,  von  mittelstarkem  Knochenbau,  schwäch» 
lieber  Muskulatur,  sehr  mager.  Die  allgemeinen  Hautdecken  gelb- bräun- 
lich verfärbt;  an  der  Rückseite  diffuse  Hypostasen.  In  der  linken  Regio 
trochanterica  und  am  Os  sacrum  ganz  oberflächliche  auf  Decubitus 
zu  beziehende  Substanzverluste.  Totenstarre  ausgesprochen.  Haupthaar 
dunkelbraun,  Pupillen  mittelweit,  gleich.  Sichtbare  Schleimhäute  leicht 
gelblich  verfärbt  Hals  lang.  Thorax  in  den  unteren  Partien  stark  aus- 
geweitet. Das  Abdomen  aufgetrieben,  fluktuierend.  Ad  demselben  in 
der  Mittellinie  der  vorderen  Wand  eine  13  cm  lange  lineare  Operations- 
narbe. Das  äußere  Genitale  bis  auf  eine  Narbe  an  der  Glans  normal. 
An  den  unteren  Extremitäten  die  Patellen  stark  vorspringend,  im  Knie- 
gelenke selbst  gelbliche  dickflüssige  Synovia,  sonst  keine  pathologischen 
Veränderungen. 

Die  weichen  Schädeldecken  blaß,  der  Schädel  53  cm  im  Horizontal- 
umfange messend,  gewöhnlich  dick.  Die  Dura  mater  fest  am  Knochen 
haftend,  in  ihren  Sinus  flüssiges  und  frisch  geronnenes  dunkles  Blut.  Die 
inneren  Meningen  von  mittlerem  Blutgehalte,  leicht  abziehbar.  Die  basalen 
Hirnarterien  zartwaodig.  Das  Gehirn  gewöhnlich  konfiguriert.  Die 
durch  die  PiTREs'schen  Schnitte  zerlegten  Hemisphären  zeigen  außer 
einer  etwas  stärkeren  Durchfeuchtung  der  Hirnsubstanz,  keinen  patho- 
logischen Befund. 

Das  Zwerchfell  rechts  an  die  3.,  links  an  die  4.  Rippe  reichend. 
Die  Schilddrüse  gewöhnlich  groß.  Die  Schleimhaut  der  Halsorgane 
gelblich  verfärbt  Die  rechte  Lunge  in  den  mittleren  Partien  ange- 
wachsen, im  Unterlappen  und  im  Mittellappen  von  dunkelroter  Farbe, 
milzartiger  Konsistenz,  größtenteils  atelektatisch,  mit  Flüssigkeit  stark 
durchtränkt.  Aus  den  Bronchien  gelbliches,  eitriges  Sekret  ausdrückbar. 
Die  linke  Lunge  ebenfalls  angewachsen,  der  Oberlappen  von  rosaroter 
Farbe,  lufthaltig.  Die  unteren  Partien  des  Unterlappens  atelektatisch. 
Im  Herzbeutel  etwa  2  Eßlöffel  klaren  Serums ;  das  Herz  gewöhnlich 
groß,  das  Horztieisch  schlaff.  Endokard,  Klappen  und  Intima  der  Ge- 
fäße zart,  gelblich  verfärbt.  Die  Schleimhaut  des  Ösophagus  blaß.  In 
den  peribroDchialen  Lymphdrüsen  der  rechten  Seite  hier  und  da  bis 
erbsengroße  weißliche  Partien. 

In  der  Bauchhöhle  etwa  S  Liter  gelblicher,  klarer  Flüssigkeit,  der  im 
kleinen  Becken  einzelne  Fibrinflocken  beigemengt  sind.  Das  Peritoneum 
größtenteils  schwärzlich  verfärbt,  stellenweise  von  punktförmigen  und 
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etwas  größeren  Ecchymosen  durchsetzt.  Das  große  Netz  zum  Teil 
fetzig  zerrissen,  zum  Teil  an  der  vorderen  Bauchwand  in  dem  Nabel- 
i>ezirke  angewachsen ;  daselbst  an  der  Innenfläche  der  Bauchwand  einige 
Seidennähte.  Die  mit  der  vorderen  Bauchwand  in  einer  Ausdehnung 
von  4  qcm  verwachsenene  Leber  im  ganzen  kleiner  und  durch  ihre 
sonderbare  Form  auffällig.  Der  größte  Teil  der  Leber  (Taf.  VII  Abb.  1) 
wird  durch  den  anscheinend  hyperplastisch  gewordenen  linken  Lappen 
dargestellt.  Der  linke  Leberlappen  hat  eine  ovale  Form  und  eine  glatte 
Oberfläche,  die  an  dem  vorderen  Rande  des  Lappens  von  drei  frontal 
verlaufenden  tiefen  Furchen,  die  zum  Hilus  der  Leber  konvergieren, 
verteilt  ist.  Er  mißt  von  rechts  nach  links  17  cm,  von  vorn  nach  hinten 
11  cm  und  hat  eine  Dicke  von  9  cm.  Das  Ligamentum  Suspensorium 
bildet  eine  nach  rechts  verschobene  Tasche,  in  der  ein  Teil  des  linken 
Lappens  eingelagert  ist.  In  der  Mitte  des  Ligamentum  teres  ist  eine 
durchgängige  Vene  eingeschlossen.  Der  rechte  Leberlappen  mißt  von 
rechts  nach  links  6  cm,  von  vorn  nach  hinten  14  cm  und  hat  eine  Dicke 
von  8,5  cm.  Der  rechte  Leberlappen  ist  also  sehr  verkleinert  und  dabei 
stark  deformiert.  In  ihm  kann  man  leicht  zwei  Teile  unterscheiden. 
Der  eine  hintere  (mediale)  bat  eine  glatte  Oberfläche,  und  ist  makro- 
skopisch ohne  besondere  Veränderungen,  dagegen  besteht  der  andere 
vordere  (laterale)  aus  derbem,  mit  dem  Messer  schwer  zu  schneidendem 
Bindegewebe.  Die  Oberfläche  dieses  Teiles  ist  uneben  wegen  der  massen- 
haft in  die  Tiefe  hineinziehenden  Schwielen.  Etwas  nach  hinten  von 
der  Grenze  zwischen  den  beiden  soeben  beschriebenen  Partien  des  rechten 
Lappens,  befindet  sich  ein  Konglomerat  von  bis  2  ccm  großen  kon- 
fluierenden Knoten,  welche  eine  glatte  Oberfläche  haben  und  aus  makro- 
skopisch anscheinend  normalem  Lebergewebe  bestehen.  Der  Lobus 
quadratus  ist  ebenfalls  in  hohem  Maße  schwielig  verschrumpft,  so  daß 
er  kaum  mehr  zu  sehen  ist.  Der  Lobus  Spigelii  erscheint  dagegen  viel 
größer,  ca.  5  ccm  groß,  und  besitzt  Kugelform  und  eine  glatte,  nur 
leicht  gefurchte  Oberfläche.  Die  Gallenblase  von  gewöhnlicher  Größe, 
in  derselben  grünlich-braune  Galle.  Die  großen  Gallengänge  normal. 
Auf  der  unteren  Fläche  des  linken  Leberlappens  sieht  man  in  der 
Nähe  des  vorderen  Raudes  eiuen  durch  die  Leberkapsel  durchscheinen- 
den, käsig  aussehenden  Knoten.  Dieser  Knoten  ca.  2  ccm  groß,  hängt, 
Wie  man  auf  einem  Durchschnitte  sieht,  mit  einem  Konglomerate  anderer, 
in  einem  schwieligen  Gewebe  in  der  Tiefe  eingelagerter,  käsiger  Knoten 
zusammen.  Diese  bindegewebigen  Stränge,  welche  mit  käsigen  Herden 
versehen  sind,  nehmen  beinahe  das  ganze  untere  Drittel  des  linken  Leber- 
lappens ein  und  konvergieren  zum  Hilus  der  Leber.  Das  Farenchym 
des  linken  Leberlappens  von  orangegelblicher  Farbe,  ohne  deutliche 
Zeichnung.  Die  Milz  etwa  drei  und  einhalb  mal  größer  als  normal, 
ihre  Kapsel  stellenweise  verdickt,  das  Parenchym  von  dunkelroter  Farbe 
und  derberer  Konsistenz,  die  Schnittfläche  glatt  und  trocken.    Die  rechte 
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Niere  an  ihrem  oberen  Pole  durch  bindegewebige  Stränge  mit  der  unteren 
Fläche  der  Leber  in  Verbindung,  sonst  wie  die  linke  Niere  ohne  makros- 
kopische Veränderung.  Die  Nebennieren  ebenfalls  ohne  pathologischen 
Befund.  Die  Schleimhaut  des  harnleitenden  Apparates  und  der  Harn- 
blase blaß,  mit  einem  Stich  ins  Gelbliche.  Die  Hoden  sehr  klein,  aber 
nicht  weiter  verändert.  Die  übrigen  Genitalorgane  gewöhnlich  beschaffen. 
Im  Magen  gallig  gefärbter  flüssiger  Inhalt.  Die  Schleimhaut  von  grau- 
brauner Farbe.  Im  Dünn-  und  Dickdarm  gallig  gefärbte,  dünnbreiige 
Massen,  die  Schleimhaut  besonders  in  den  an  die  Ileocöcalklappe  an- 
grenzenden Partien  schwärzlich  verfärbt.  Das  Pankreas  ohne  Besonder- 
heiten. Die  Intima  der  Aorta  abdominalis  zart.  Mikroskopisch  in  den 
peribroncbialen  Lymphdrüsen  riesenzellenhaltige  Miliartuberkel,  stellen- 
weise in  Verkäsung. 

Pathologisch-anatomische  Diagnose: 

Hepatitis  gummosa.  Cicatrix  penis.  Icterus  universalis.  Tumor 
lienis  chronicus.  Hydrops  ascites.  Atelectasis  lobi  inferioris  et  medii 
pulmonis  d.  et  lobi  inferioris  pulmonis  sin.  Bronchitis  suppurativa. 
Tuberculosis  chronica  gland.  lymph.  peribrouch.  Status  post  operationem 
sec.  Talma.  Decubitus. 

Mikroskopische  Untersuchung  der  Leber: 

Die  Veränderungen  in  der  im  Museum  unter  Nr.  5627  aufbewahrten 
Leber  waren  so  kompliziert,  daß  ich  im  weiterem  jeden  einzelnen  Teil 
der  Leber  für  sich  beschreiben  muß. 

■ 

Die  histologische  Untersuchung  des  am  meisten  veränderten  vorderen 
lateralen  Teiles  des  rechten  Leberlappens  zeigt  eine  kolossale 
Neubildung  derben  Bindegewebes,  welches  an  vielen  Stellen  eine  an  Zellen 
arme  Schwiele  bildet.  Nur  an  wenigen  Stellen  werden  kleine  Inseln 
von  unregelmäßig  angeordneten  kleinen  Leberzellen  und  Gallengängen 
darin  gefunden.  Das  Epithel  der  kleineren  Gallengänge  ist  teilweise 
gut  erhalten,  aber  in  den  großen  Gallengängen  ist  das  ganze  Lumen 
von  abgestoßenen  Epithelmassen  und  Gallenkonkrementen  vollgestopft. 
Die  hier  liegenden  Arterien  siud  sehr  bedeutend  verändert  durch 
eine  an  ihnen  intensiv  ausgeprägte  Endo-  und  Mesoarteriitis,  welche 
eine  starke  Verengerung  des  Lumens  hervorgerufen  hat.  An  vielen 
Stellen  findet  man  hyalin  entartete  Blutkapillaren.  In  dem  hinteren 
medialen  Teile  des  rechten  Leberlappens,  wo  für  das  unbe- 
waffnete Auge  die  Veränderungen  wenig  ausgeprägt  sind,  wird  das 
Bindegewebe  weniger  reichlich.  Seine  Züge  sind  hier  dünner  und  zellen- 
reicher. Die  größeren  Gallengänge  und  Portalvenen  sind  aber  auch 
hier  von  einem  reichlichen  grobfaserigen  Bindegewebe  umgeben.  Viel- 
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fach  findet  man  eine  Neubildung  von  Gallengängen,  die  dabei  Zellen- 
züge bilden,  welche  morphologisch  von  den  weiter  zu  besprechenden 
kleinen  Leberzellenbalken  (A)  kaum  zu  unterscheiden  sind.  Der  Bau 
des  Leberparenchyms  ist  sehr  abweichend  von  der  Norm.  Die  Leber- 
balken zeigen  vielfach  nicht  die  gewöhnliche  radiäre  Anordnung,  sondern 
bilden  knotige  Ansammlungen  um  das  portobiliäre  Bindegewebe.  Bei 
stärkeren  Vergrößerungen  kann  man  in  diesen  Knoten  zwei  Typen  von 
Leberzellen  unterscheiden.  Die  Zellen  des  ersteren  Typus  A  sind  klein 
und  haben  einen  chromatinreichen,  stark  tingierbaren  Kern  und  dunkel 
aussehendes  Protoplasma;  sie  sind  in  den  peripherischen  an  das  porto- 
biliäre Bindegewebe  angrenzenden  Partieen  der  Knoten  in  Zellenziigen 
angeordnet  und  gehen  über  in  die  Zellenbalken  das  Typus  B.  Die 
Zellen  des  Typus  B  formieren  die  zentralen  Teile  der  Knoten,  sind 
größer  und  ähneln  den  normalen  Leberzellen,  haben  aber  ein  etwas 
helleres  Protoplasma  und  einen  größeren  bläschenförmigen  Kern. 
Zwischen  den  beschriebenen  Knoten  aus  Leberbalken  findet  man  ein 
zartes,  zellenreicheres  Bindegewebsnetz,  welches  von  blutreichen  Kapil- 
laren durchsetzt  ist  und  spärliche  Leberzellen  enthalt.  Die  letzteren 
haben  verschiedene  Größe  und  Form  und  einen  sehr  schlecht  oder  gar- 
nicht  tingierbaren  Kern.  Öfters  stellen  diese  Zellen  nur  homogene 
Schollen  dar,  welche  von  Eosin  rosa  gefärbt  werden.  Ab  und  zu  findet 
man  hier  auch  kleinste  Inseln  von  Leberzellen,  welche  mit  Fett  infil- 
triert sind.  An  anderen  Stellen  sind  die  Leberzellen  bereits  ganz  zu- 
grunde gegangen  und  ist  nur  ein  kavernöses  Bindegewebe  zurück- 
geblieben. In  dem  Kapillarnetze  zeigt  sich  hier  und  da  ein  größeres, 
von  einem  kontinuierlichen  Endothel  ausgekleidetes  Gefäß,  welches  mit 
dem  Kapillarnetze  konfluiert  und  einen  Rest  einer  Zentralvene  darstellt, 
wie  man  es  an  Serienschnitten  beweisen  kann. 

Die  Veränderungen  im  Lobus  quadratus  sind  mit  denen  im 
vorderen  lateralen  Teile  des  rechten  Leberlappens  identisch.  Ebenso 
sind  die  Veränderungen  im  Lobus  Spigelii  denen  im  hinteren  medi- 
alen Teile  des  rechten  Lappens  ganz  ähnlich. 

In  den  Teilen  des  linken  Leberlappens,  wo  wir  die  käsigen 
Herde  beschrieben  haben,  finden  wir  eine  mächtige  Wucherung  des 
Bindegewebes  und  typische  gummöse  Granulome  mit  zentraler  Nekrose. 
Die  GLissoN'sche  Kapsel  ist  sehr  verdickt  namentlich  dort,  wo  die  tiefen 
Furchen  sich  befinden.  In  derselben  sind  Reste  von  Gallengängen, 
von  degenerierten  Leberzellen  und  kleine,  in  das  Bindegewebe  einge- 
lagerte Leberzellengruppen  des  Typus  A  eingesprengt.  Einige  Arterien 
sind  auch  hier  von  Endarteritis  obliterans  affiziert  (Taf.  VII  Fig.  3).  Die 
Leberbalken  haben  keine  radiäre  Anordnung,  Zentralvenen  sind  schwer 
aufzufinden,  und  meistens  liegen  dieselben  exzentrisch  in  den  betreffenden 
Leberzellengruppen.  Hier  und  da  sehen  wir  Nekrose  von  Leberzellen, 
die  der  im  rechten  Leberlappen  ähnelt. 
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Bei  der  Untersuchung  der  anderen  Teile  des  linken  Leberlappens 
finden  wir  nur  ausnahmsweise  Wucherung  des  Bindegewebes  und  Nekrose 
Ton  Leberzellen.  Hier  sieht  man  vielmehr  zumeist  augenscheinlich  neu- 
gebildete  Leberläppchen  (Taf.  III  Fig.  2)  mit  teils  netzförmiger  teils 
radiärer  Anordnung  der  Leberzellenbalken.  Die  Leberzellen  sind  dabei 
teils  klein  und  dunkel  (Typus  A)  teils  größer  und  hell  (Typus  B).  Die 
Zentralvenen  sind  zumeist  exzentrisch  gelagert  Oft  findet  man  auch 
eine  Neubildung  von  G-allengängen,  welche  Zellenzüge  bilden,  die  kaum 
von  den  Leberzellen  des  Typus  A  zu  unterscheiden  sind.  Hier  und  da 
trifft  man  mit  Fett  infiltrierte  Leberzellen  und  passive  Hyperämie  der 
Läppchen. 

Überblicken  wir  die  eben  beschriebenen  Veränderungen  in  der 
Leber,  so  können  wir  feststellen,  daß  in  der  Leber  vier  Arten  von  patho- 
logischen Befunden  zu  erheben  waren:  a)  im  vorderen  lateralen  Teile 
des  rechten  Leberlappens  und  im  Lobus  quadratus  ein  schon  ganz  ab- 
gelaufener gummöser  Prozeß  (Endo-  und  Mesoarteritis  syphilitica  und 
schwieliges  Bindegewebe,  welches  an  die  Stelle,  des  fast  total  ver- 
schwundenen Lebergewebes  getreten  ist);  b)  in  den  unteren  Teilen  des 
linken  Leberlappens  ein  nooh  florider  gummöser  Prozeß ;  c)  daneben  eine 
herdweise  Nekrose  des  Leberparenchyms,  welche  besonders  im  vorderen 
lateralen  Teile  des  rechten  Leberlappens  und  im  Lobus  Spigelii  sehr 
entwickelt  war,  und  endlich  d)  eine  enorme  Hypertrophie  des  linken 
Leberlappens  und  geringere  solche  im  hinteren  medialen  Teile  des  rechten 
Leberlappens  und  im  Lobus  Spigelii  Die  Veränderungen  sub  a  und  b 
entsprechen  einer  alten  Lebersyphilis  und  erlauben  uns  die  Feststellung, 
daß  eine  weit  entwickelte  syphilitische  Affektion  der  Leber  das  Zentrum 
der  ganzen  Erkrankung  gebildet  hatte.  Die  weit  ausgedehnte  Nekrose 
von  Leberzellen  hing,  nach  meiner  Ansicht,  hauptsächlich  von  der 
schweren  Affektion  der  Arterien  ab.  Es  ist  eben  ganz  gut  möglich, 
daß  nach  Obliteration  eines  Astes  der  Arteria  hepatica  Atrophie  und 
sogar  Nekrose  des  betreffenden  Teiles  der  Leber  folgt.  Weiter  sind 
aber  auch  schon  seit  langer  Zeit  Beobachtungen  gemacht  worden,  daß 
das  syphilitische  Virus  auf  das  Leberparenchym  direkt  toxisch  wirkt 
und  sogar  das  Bild  einer  akuten  gelben  Atrophie  hervorrufen  kann 
(Richter,  Thüenwald).  Die  sub  d  genannte  Veränderung  der  Leber  — 
die  enorme  Hypertrophie  des  linken  Leberlappens  und  die  sonstige 
Hypertropie  ist  jedenfalls  das  interessanteste  Moment  des  Falles.  Sie 
war  zum  Teil  schon  den  älteren  Pathologen  bekannt  Frebichs  (1861) 
schreibt  in  seiner  „Klinik  der  Leberkrankheiten"  (Seite  203): 

„Neben  tief  eingreifenden  Narben,  welche  durch  syphilitische  Hepatitis, 
durch  Obliteration  von  Pfortaderästen  oder  auf  anderen  Wegen  gebildet 
wurden,  findet  man  das  Leberparenchym  häufig  hypertrophisch,  stark  ge- 
schwellt, mit  vergrößerten  Zellen  und  Läppchen  versehen  und  so  den  Substanz- 
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verlust  mehr  oder  minder  vollständig  ersetzend.  Durch  diese  Schwellung  der 
Umgegend  werden  die  Narben  viel  tiefer,  als  sie  ursprünglich  waren,  ver- 
mehrt sich  die  Deformität  der  Drüse,  während  die  funktionellen  Störungen 
auf  demselben  Wege  sich  ausgleichen. - 

Weiter  im  Kapitel  über  die  Echinococcus-Erkrankungen  der  Leber 
lesen  wir  folgendes: 

„.  .  .  .  Der  übrig  bleibende  Teil  bewahrt  meistens  seine  normale  Be- 
schaffenheit oder  er  wird  komprimiert  und  verdichtet,  hier  und  da  nimmt  er 
dagegen  die  Eigenschaften  an,  welche  der  wahren  Hypertrophie  der  Drüsen 
zukommen;  die  Acini  vergrößern  sich,  treten  stärker  hervor,  ohne  daß  bei 
genauerer  Untersuchung  fremde  Elemente  sich  auffinden  lassen." 

Das  Gebiet  der  kompensatorischen  Hypertrophie  der  Leber  wurde 
auch  auf  experimentellem  Wege  gut  studiert.  Die  sorgfaltigst  angestellten 
Experimente  von  Ponfick  haben  gezeigt,  daß  dem  Kaninchen  sogar  drei 
Viertel  seines  angestammten  Lebervorrates  weggenommen  werden  können, 
ohne  daß  hierauf  auf  die  Dauer  schwere  Störungen  erwachsen  oder  gar  der 
Tod  folgen  müßte.  Selbst  noch  der  vierte  Teil  der  Leber  ist  imstande, 
sich  auf  das  Dreifache  und  mehr  seines  Ilmfanges  zu  vergrößern.  Eben 
hierdurch  besitzt  er  zugleich  die  Fähigkeit,  das  verstümmelte  Organ  in 
so  weit  wieder  herzustellen,  daß  es  mindestens  vier  Fünftel  seines  ur- 
sprünglichen Bestandes  erreiche.,  zuweilen  sogar  ihm  völlig  gleich  komme. 
Ponfick's  Resultate  wurden  weiter  von  anderen  Forschern  bestätigt, 
wobei  v.  Meister  konstatieren  konnte,  daß  bei  Tieren  selbst  vier  Fünftel  des 
Gesamtgewichts  des  Organparenchyms  sich  wiederherstellen  könnten. 

Analoge  Beobachtungen  wurden  auch  auf  dem  Sektionstische  ge- 
macht und  das  Gebiet  der  kompensatorischen  Leberhypertrophie  ist  in 
letzterer  Zeit  so  umfangreich  geworden,  daß  ich  es  in  den  Grenzen 
meiner  Mitteilung  nicht  erschöpfend  behandeln  kann.  Deswegen  werde 
ich  nur  den  Teil  der  Lehre,  der  über  die  Hypertrophie  ganzer  Lappen 
handelt ,  besprechen  können  und  das  interessante  Gebiet  der  sog. 
„knotigen  Hyperplasie",  worüber  die  Arbeiten  von  Meder  (1895), 
Marchand  (1895),  Stroebe  (1897),  Schmieden  (1900),  Barbacci  (1901;, 
Fräser  (1901),  Marchand  (1902),  Zamasaki  (1903),  u.  A.  handeln, 
beiseite  zu  lassen  gezwungen  sein.  Die  uns  interessierende  Leber- 
hypertrophie ist  bis  jetzt  größtenteils  bei  Leberechinokokken  konstatiert 
worden. 

Dürio  (1892)  sammelte  17  solche  Fälle  und  hat  uns  das  Bild  einer 
Hypertrophie  ganzer  Leberlappen  beschrieben,  leider  ohne  mikroskopische 
Untersuchungen  der  Fälle.  Sonst  sind  noch  eine  Reihe  von  solchen 
Fällen  auch  mikroskopisch  untersucht  werden.  (Ponfick  (1891).  Flöck 
(1895),  Hollefeld  (1896),  Zadoc-Kahn  (1897)  und  Reinecke  (1898)). 
Einzelne  Fälle  derselben  Erscheinung  wurden  noch  von  Hollefeld  be- 
schrieben  bei  Cholecystitis   mit  Atrophie   des  rechten  Leberlappens 
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(Fall  VI),  einer  starken  Sagittalfurche  des  rechten  Leberlappens  (Fall  IV) 
und  Atrophie  des  linken  Leberlappens  (Fall  VII). 

In  der  mir  zugänglichen  Literatur  konnte  ich  aber  nur  einige  Fälle 
einer  kompensatorischen  Leberhypertrophie  bei  Syphilis 
linden.   Hollefeld  hat  einen  Fall  (V)  untersucht: 

„40  jährige  Frau.  An  der  Leber  zeigten  sioh  in  der  Nähe  des  Lig.  susp. 
narbige  Einziehungen ;  auf  Durchschnitten  fanden  sich  hier  in  der  Tiefe  gelb* 
liehe  Knoten,  Gamm  ata.  Die  übrige  Leber  zeigt  auffallend  große  hyper- 
trophische Läppchen.  Die  schon  makroskopisch  auffallenden  großen  Läpp- 
chen lassen  sich  auch  mikroskopisch  als  solche  erkennen.  Die  Leberzellen 
sind  nicht  vergrößert,  sondern  vermehrt.  In  dem  allgemein  hypertrophischen 
Gebiet  sieht  man  an  vereinzelten  Stellen  eine  knotenförmige  Anhäufung  von 
Leberzellen,  die  der  normalen  Anordnung  in  Bülkchen  entbehren  und  um  die 
schmälere  Leberzell  enbälkchen  zwiebelschollenartig  konzentrisch  herumgelagert 
sind.  In  manchen  Partien  tritt  eine  deutliche  Erweiterung  der  Blutgefäß- 
kapillaren hervor  und  hier  und  da  zeigen  sioh  selbst  einige  hämorrhagische 
Stellen.  Vereinzelt  sieht  man  an  umschriebenen  Partieen  eine  Fettin filtration. 
Im  cirrhotischen  periportalen  Gewebe  besteht  eine  bedeutende  Zellinfiltration. 
Die  Kerne  dieser  ZeÜen  sind  intensiv  dunkel  gefärbt  und  von  verschiedener 
G  estalt.  Die  Gallengänge  erscheinen  vermehrt  und  ragen  oft  weit  in  die 
Lobuli  hinein. u 

Kretz  (1894)  hat  einen  Mann  seziert,  von  dessen  rechtem  Leber- 
lappen nur  ein  apfelgroßer,  von  derben  Schwielen  umschlossener  öumma- 
knoten  übrig  war,  der  im  rechten  Hypockondrium  verborgen  lag;  das 
Ligamentum  trianguläre  war  bis  in  die  rechte  vordere  Axillarlinie  ver- 
zogen und  von  da  bis  in  die  linke  Mamillarlinie  und  bis  zum  Nabel 
hinab  reichte  der  ganz  enorm  vergrößerte  linke  Leberlappen;  die  Intu- 
mescenz  war  so  ausgesprochen,  daß  man  intra  vitam  bei  den  unbe- 
stimmten Lebersymptomen  einen  Echinokokkus  oder  Tumor  vermutet 
hatte.  Außerdem  zeigte  Kretz  ein  Präparat  aus  dem  Wiener  patho- 
logisch-anatomischen Museum : 

„Leber  im  ganzen  etwa  normal  groß.  Rechter  zum  linken  Lappen  ver- 
hält sich  wie  1  : 6.  Vom  rechten  Lappen  nur  ein  kinderfanstgroßer,  von 
Schwielen  umschlossener  Gummaknoten  vorhanden.  Linker  Lappen,  Lobulus 
quadratus  und  Spigelii  stark  vergrößert,  mit  polsterähnlich  gewölbter  Ober- 
fläche, plumpem  Rand,  zarter  Kapsel,  Parenchym  turgescent,  hellbraun-gelb, 
acinöse  Zeichnung  erkennbar.  Gumma  im  vollständig  obsoleszierten  rechten 
Lappen,  mächtige  Hypertrophie  des  übrigen  intakten  Leberparencbyms.u 

Im  Jahre  1898  hat  Reinecke  einen  sehr  interessanten  einschlägigen 
Fall  von  syphilitischer  Verschrumpfung  des  linken  und  kompensatorischer 
Hypertrophie  des  rechten  Leberlappens  neben  einem  zweiten  Falle  von 
Hypertrophie  des  linken  Lappens  nach  Zerstörung  des  rechten  Lappens 
durch  Echinokokkus  genau  untersucht  und  entnehme  ich  aus  seiner 
Beschreibung  des  ersten  Falles  folgendes: 
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„L.  S.,  37  Jahre  alt.  Über  durchgemachte  Syphilis  ist  nichts  bekannt 
Die  ganze  Leber  (Taf.  VII,  Fig.  1)  überragt  den  Kippenbogen  rechts  in  der 
Mamillarlinie  und  reicht  dort  bis  etwas  unterhalb  des  Nabels.  Sie  besteht 
fast  ausschließlich  aus  dem  vergrößerten  rechten  Lappen,  welcher  in  der  Höhen* 
ausdehnung  26  cm,  in  der  Breite  Aber  die  Mitte  20  cm,  in  der  Dicke 
7J/a  cm  mißt  und  die  normale  Gestaltung  des  rechten  Leberlappens  ganz 
eingebüßt  hat.  Der  untere  scharfe  Rand  ist  verloren  und  hat  einer  Ab« 
grenzung  durch  einen  dicken  abgerundeten  Rand  Platz  gemacht,  welcher  auf 
dem  Durchschnitt  etwa  das  gleiche  plumpe  Profil  zeigt,  wie  der  hintere  obere 
Leberrand.  Im  ganzen  hat  der  vergrößerte  rechte  Lappen  die  Form  eines 
dicken  runden  Kuchens  oder  Brotleibes.  Jenseits  des  Ligamentum  Suspen- 
sorium, welches  nach  links  verschoben  ist,  findet  sich  der  linke  Lappen  nur 
als  ein  kleines  5  cm  breites,  6  cm  hohes,  lljt  cm  dickes  Anhängsel.  Ge- 
wicht der  ganzen  Leber  1880  g,  des  kleinen  dünnen  linken  Lappens  etwa 
50 — 60  g.  Der  verkleinerte  linke  Lappen  zeigt  eine  fibrös  verdickte  Kapsel, 
tiefe  narbige  Einziehungen,  ist  unregelmäßg  gelappt  und  hat  zahlreiche 
bucklige  Hervorragungen.  Im  rechten  Lappen  zeigen  sich  ebenfalls  auf  der 
Ober«  und  Unterflache  zahlreiche  Furchen  und  tiefe  narbige  Einziehungen. 
Die  Ränder  dieser  Furchen  wölben  sich  jeweils  ab  volle  abgerundete  Wülste 
hervor;  nirgends  besitzt  der  rechte  Lappen  scharfrandige  Begrenzungen. 
Außerdem  erkennt  man  meist  unter  Partieen  mit  verdickter  Kapsel,  bis 
kirschgroße  gelbe  Knoten,  welche  an  der  Unterfläche  nahe  dem  unteren 
ftande,  ferner  an  der  Oberfläche  eben  dort,  wie  auch  an  verschiedenen  an- 
deren  8tellen,  manchmal  unter  den  narbigen  Einziehungen,  vorhanden  sind. 
Mehrere  derartige  gelbe  Knoten  finden  sich  in  dem  geschrumpften,  größten- 
teils derb  fibrösen  linken  Lappen,  und  in  dem  stark  verdickten,  narbig  ge- 
schrumpften fibrösen  Gewebe  an  der  Porta  hepatis.  Auf  dem  Durchschnitt 
finden  sich  an  verschiedenen  Stellen  derartige  gelbe  Knoten  meist  in  Gruppen 
(Fig.  1,  g — u),  umgeben  von  grauweißem  durchscheinendem  Bindegewebe, 
welches  mit  strahligen  Zügen  in  das  Leberparenchym  hineinzieht. 

Jeder  einzelne  Knoten  besteht  aus  einem  gelben,  opaken,  trockenen, 
verkästen,  ziemlich  festen  Zentrum  mit  zackigem,  buchtigem  Hände,  welcher 
von  einem  grauweißen,  durchscheinenden  Bindegewebe  umgeben  ist;  die 
Knoten  haben  demnach  ganz  die  Beschaffenheit  der  Gummata.  Bei  einzelnen 
Knoten  finden  sich  mit  grünlicher  Galle  gefüllte  Gallengänge  in  der  Mitte. 
Das  Leberparencbym  zeigt  abgesehen  von  den  Schrumpfungsstellen  deutliche 
und  zum  Teil  beträchtlich  vergrößerte,  wohl  abgrenzbare  Leberläppchen,  von 
gelbbräunlicher  bis  braunroter  Farbe.  Im  Ductus  choledochus  liegt  vor  der 
Papille  ein  tetraedrisch  geformter  Stein  von  */4  cm  Seitenlänge,  frei  beweglich. 
Gallenblase  gegen  den  Ductus  cysticus  durch  einen  im  Hals  der  Blase  ein- 
gekeilten kirschgroßen  Cbolestearinstein  abgeschlossen,  ist  kleb,  geschrumpft, 
umschließt  im  übrigen  eine  Anzahl  von  ca.  20  kleinen  facettierten  gelben 
Choleßtearinsteinen. 

Mikroskopisch  sind  die  Leberläppchen  meistens  gut  und  gleichmäßig 
erhalten  und  voneinander  durch  zarte  Züge  der  GLissoN'schen  Kapsel  ge- 
trennt. Meistens  ist  auch  die  radiäre  Stellung  der  Leberzellbalken  deutlich. 
Stellenweise  ist  jedoch  auch  dieser  radiäre  Bau  der  Läppchen  verwischt. 
Der  Umfang  des  einzelnen  Läppchens  aber  ist  bedeutend  größer,  als  in  einer 
normalen  Leber,  wie  dies  schon  mit  bloßem  Auge  erkennbar  war.  Diese 
Vergrößerung  ist  durch  eine  Vermehrung  der  Leberzellen  bedingt,  welche 
stellenweise  sehr  breite  Leberzellbalken  formieren.  Die  Leberzellen,  von 
welchen  manche  recht  groß  sind,  besitzen  einen  oder  auch  zwei  Kerne  und 
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ein  helles  feinkörniges  Protoplasma,  in  dem  flieh  häufig  kleinere  und  größere 
Fetttropfen  vorfinden.  In  einzelnen  Zellen  ist  fast  der  ganze  Protoplasmaleib 
ersetzt  durch  einen  einzigen  großen  Fetttropfen  und  der  Kern  völlig  an  die 
Peripherie  gedrängt.  Sie  gleichen  den  als  Siegelringzellen  in  der  Leber  be- 
kannten Formelementen  und  finden  sich  häufig  in  den  äußeren  Bezirken  der 
Läppchen,  mit  Vorliebe  dort,  wo  mehrere  Läppchen  zusammenstoßen.  Die 
im  zweiten  Fall  beschriebenen  kleinen  Leberzellformen  finden  sich  nirgends. 
Bas  Lumen  der  Blutgefäße  ist  im  allgemeinen  weit.  Im  besonderen  sind  die 
zwischen  den  Leberzellenbalken  verlaufenden  Kapillaren  im  Zentrum  der 
Leberläppchen  verbreitert  und  stark  mit  Blut  gefüllt.  An  Stellen  mit  be- 
sonders starker  Kapillarektasie  im  Zentrum  der  Läppchen  sind  die  Leber- 
zellenbalken verschmälert  und  die  einzelnen  Zellen  entsprechend  kleiner  ab 
bei  der  Umgebung.  Die  oben  erwähnten  verbreiteten  Leberzellenbalken  mit 
den  vergrößerten  zum  Teil  mehrkernigen  Leberzellen,  liegen  in  den  äußeren 
Teilen  der  Läppchen. 

Das  Bindegewebe  ist,  abgesehen  natürlich  von  der  Umgebung  der 
Gummata,  nirgends  erheblich  vermehrt.  Es  zeigt  in  der  Umgebung  der 
Gefäße  eine  mittelstarke  kleinzellige  Infiltration.  Die  oben  beschriebenen, 
das  Lebergewebe  durchsetzenden  Knoten  zeigen  den  Bau  der  Gummata.  Das 
die  innerste  nekrotische  Zone  umgebende  kleinzellig  infiltrierte  Granulations- 
gewebe schließt  ziemlich  reichlich  gewucherte  Gallengänge  ein.  Die  von  den 
Gummata  in  das  Leberparenchym  einstrahlenden  narbigen  Züge  bestehen  aus 
derbfaserigem  Bindegewebe.  Amyloide  Degeneration  konnte  in  der  Leber 
nirgends  nachgewiesen  werden.  Außer  den  Lebergummata  sind  keine  syphi- 
litischen Erkrankungen  zu  finden. 

Es  handelt  sich  also  um  eine  fast  völlige  Zerstörung  des  linken  Leber- 
lappens durch  gummöse  Prozesse  und  die  in  ihrem  Gefolge  auftretende 
fibrÖBe  Atrophie.  Diesen  Verlust  an  Lebergewebe  hat  der  rechte  Leberlappen 
durch  kompensatorische  Hypertrophie  wieder  ausgeglichen,  indem  er  zu  einer 
Masse  von  Lebergewebe  vom  Gewicht  einer  normalen  Leber  herangewachsen 
ist.  Er  hat  dabei  seine  normale  Form  verloren,  indem  alle  dünnen  und 
scharfen  Teile  des  Lappens  zu  mächtigen  dicken  abgerundeten  Wülsten  und 
Händern  ausgewachsen  sind." 

In  der  Epikrise  dieses  Falles  (S.  246)  sagt  dann  Hunecke:  „Die 
gummöse  Erkrankung  übte  einen  bei  weitem  vielseitigeren  zerstörenden  Ein- 
fluß (als  im  zweiten  Fall)  auf  das  Lebergewebe  aus.  Über  längere  Zeit  hin 
entwickelten  sich  die  Gummata  in  größerer  Anzahl  an  den  verschiedensten 
Stellen  der  Leber.  Trat  aber  nach  der  Verkäsung  und  Resorption  eines 
Gummiknotens  in  dem  seine  Stelle  dann  zum  Teil  ausfüllenden  Bindegewebe 
Schrumpfung  ein,  so  entstand  vielleicht  eine  neue  Schädigung  des  Leber- 
gewebes  durch  die  narbige  Kontraktion.  Trotzdem  erfolgte  die  Kompensation 
dieser  Schädlichkeiten  ebenso  wie  in  dem  anderen  Fall  von  dem  ganzen 
relativ  verschont  gebliebenen  Teil  des  Lebergewebes  aus  und  diese  Kompen- 
sation gleicht  derjenigen ,  die  an  den  Versuchstieren  beobachtet  wurde : 
Hypertrophie  des  zum  großen  Teil  erhaltenen  rechten  Leberlappens  als  Aus- 
gleich für  den  durch  den  gummösen  Prozeß  fast  ganz  zerstörten  linken.  Aber 
nicht  nur  im  ganzen,  auch  im  einzelnen  entspricht  die  eingetretene  kompen- 
satorische Hypertrophie  des  Lebergewebes  der  am  Tier  experimentell  hervor- 
gerufenen: der  Ausgleich  für  das  zerstörte  Gewebe  erfolgt  durch  eine  Ver- 
mehrung der  Drüsenzellen,  wodurch  zunächst  und  vorwiegend  eine  Vergrößerung 
der  Läppchen  zustande  kommt.  Während  aber  in  dem  Fall  der  gummösen 
Lebererkrankung  die  Neubildung  im  Lebergewebe  beim  Tode  der  Patientin 
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abgeschlossen  erscheint  und  die  Leberzellen  im  allgemeinen  meist  wieder  zu, 
normaler  Größe  und  Konfiguration  zurückgekehrt  sind,  zeigen  sich  in  dem 
zweiten  Falle  noch  zahlreiche  abnorm  große  Leberzellen  neben  recht  kleinen 
Elementen,  ein  Befund,  der  bei  den  Tierexperimenten  ebenfalls  erhoben  wurde. 
Es  ist  wahrscheinlich,  daß  diese  Veränderung  auch  an  den  Zellen  der  syphi- 
litischen Leber  einmal  vorhanden  war,  doch  ist  dieses  bei  dem  offenbar  ab- 
gelaufenen  Prozeß  nicht  mehr  nachzuweisen"  und  weiter  8.  247:  „Weshalb 
in  dem  ersten  Fall  durch  die  Vermehrung  der  Leberzellen  die  Läppchen- 
struktur  abgesehen  von  der  Vergrößerung  der  Läppchen  und  stellenweiser 
Verbreiterung  der  Leberzellbalken  im  ganzen  nur  weniger  alteriert  ist,  er- 
klärt sich  vielleicht  daraus,  daß  die  jeweils  dem  Lebergewebe  durch  die  ein- 
zelnen Gummata  zugefügten  Schädigungen  für  den  Augenblick  so  gering 
waren,  daß  die  kompensatorischen  Vorgänge  mit  diesen  gleichen  Schritt 
halten  konnten,  und  weniger  stürmisch  verliefen,  während  in  dem  zweiten 
Fall  durch  die  wachsende  Echinococcusblase  zu  hohe  Anforderungen  an  die 
kompensatorische  Tätigkeit  des  linken  Lappens  gestellt  wurden. u  n  Außerdem 
scheint  bei  dem  ersten  Falle  die  Regeneration  einen  gewissen  Abschluß  er- 
reicht zu  haben,  und  man  darf  wohl  annehmen,  daß  die  Leberläppchen,  wenn 
sie  vorher  etwa  stark  verändert  gewesen  wären,  sich  mit  diesem  Abschluß 
wieder  ihrem  normalen  Bau  näherten." 

Ich  erlaubte  mir  genauer  diese  Arbeit  zu  zitieren,  weil  der  von 
Reinecke  beschriebene  Fall  auf  den  ersten  Blick  dem  meinigen  ähnelte. 
.  Aber  die  histologische  Untersuchung  zeigte,  daß  in  diesem  Falle  nur 
eine  reine  kompensatorische  Hypertrophie  der  Leber,  wie  sie  in  den 
Arbeiten  von  Ponpick  u.  A.  beschrieben  war,  entstanden  ist  In  meinem 
Falle  fanden  sich  analoge  Veränderungen  nur  teilweise  im  linken  Lappen, 
vielfach  zeigte  aber  die  Leber  meines  Falles  eine  Anzahl  von  Verände- 
rungen, die  dem  sog.  „Umbau  der  Leber"  (Kketz)  eigen  sind,  und 
glaube  ich  darin  das  Besondere  dieses  Falles  suchen  zu  müssen. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  VII. 

Fig.  1.    Ansieht  der  Leber  von  vorne. 

Fig.  2.  Linker  Leberlappen,  a  Kleinzellige  Leberbalken  (Typ.  A), 
b  großzellige  Leberbalken  (Typus  B),  c  Vena  centralis  (abc  augenscheinlich 
einem  neugebildeten  Leberläppchen  angehörend),  d  im  porto-biliären  Binde* 
gewehe  eingesprengte  Inseln  von  großen  Leberzellen  und  d4  von  kleinen  Leber- 
zellen, »  porto-biliares  Bindegewebe  mit  kleinzelliger  Infiltration,  g  Gallengänge. 

Fig.  3.    Linker  Leberlappen,    a  Syphilitisch  affizierte  Arterie, 
bei  welcher  das  Lumen  beinahe  obliteriert  ist,  b  Gruppen  unregelmäßig  an- 
geordneter Leberzellen  dea  Typus  A,  c  nekrotische  Leberzellen,  d  Gallengang 
epithelrest,  <•  schwieliges  Bindegewebe. 
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VII. 

Einpflanzungen  von  embryonalem  Gewebe  ins 

Gehirn. 

Von 

Dr.  med.  G.  Del  Conte, 

Assistenzarzt  an  den  vereinigten  Krankenhäusern  zu  Neapel. 

Aus  dem  Institut  für  allgemeine  Pathologie  der  kgl.  Universität  zu  Neapel, 

geleitet  von  Prof.  G.  Galeotti. 

Hierzu  Tafel  VIII. 


Im  (folgenden  sei  eine  erste  Untersuchungsreihe  über  Einpflanzungen 
von  Embryonalzellen  in  das  Gehirn  mitgeteilt,  wobei  ich  mir  über  diesen 
Gegenstand  weitere  Untersuchungen  vorbehalte. 

Die  mit  den  Einpflanzungen  von  embryonalem  Gewebe  verknüpften  Fragen 
haben  schon  seit  langer  Zeit  die  Aufmerksamkeit  der  Forscher  erweckt,  be- 
sonders aber  seit  dem  man  einen  experimentellen  Beweis  für  die  Richtigkeit 
der  CoHNHEiM'schen  Lehre  über  die  Genese  der  Geschwülste  zu  erbringen 
suchte.  Schon  im  Jahre  1867  hatte  Omer  die  Transplantation  von  Periost, 
bzw.  Knochenmark  an  verschiedenen  Tieren  versucht,  doch  stets  mit  negativem 
Erfolg,  und  wenn  ich  hier  seine  Untersuchungen  erwähne,  so  tue  ich  es  nur 
deswegen,  weil  er  als  erster  Transplantationsversuche  freilich  nur  mit  Ge- 
weben erwachsener  Tiere  ausführte.  Erst  Leopold  stellte  Untersuchungen 
mit  embryonalen  Geweben  an.  Dieser  Forscher  verpflanzte  vor  allem  kleine 
Stücke  von  embryonalem  Knorpel  und  gelangte  dabei  zu  dem  Schluß,  daß 
dieselben  in  den  Geweben  weiter  zu  leben  und  sich  zu  vermehren  und  mit- 
unter eine  sehr  langdauernde  Lebensfähigkeit  zu  zeigen  vermochten.  Ahn- 
liche Ergebnisse  erzielten  Fischer  und  Zahn  in  ihren  hauptsächlich  mit 
embryonalem  Knorpelgewebe  angestellten  Versuchen. 

Febe  führte  unter  die  Haut  erwachsener  Hühner  sehr  junge  Hühner- 
embryonen ein :  er  konnte  dabei  beobachten,  daß  die  transplantierten  Gewebs- 
maasen  ein  rasches  "Wachstum  erfuhren,  besonders  wenn  man  die  LebenB- 
energie  der  Gewebe  verminderte,  innerhalb  deren  die  Einpflanzung  geschah. 
Zienler,  Beiträge  *ur  path.  Anat.  XLII.  Bd.  13 
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Bibcit  -  Hirschfeld  und  Garten  pflanzten  in  die  Leber  erwachsener 
Tiere  embryonales  Gewebe  oder  embryonale  Zellen  ein,  die  sie  durch  feine 
Verreibung  von  sehr  jungen  Embryonen  erhielten.  Die  dabei  erzielten  Er- 
gebnisse sind  sehr  wichtig;  sie  bekamen  nicht  nur  die  Entwicklung  kleiner 
Geschwülste  an  der  Einpflanzungsstelle,  sondern  konnten  auch  metastatische 
Neubildung,  z.  B.  von  Knorpelgewebe,  in  den  Lungen  beobachten. 

Saltykow,  der  unter  die  Haut  erwachsener  Tiere  ganze  Embryonen 
oder  große  Stücke  derselben  einpflanzte,  fand,  daß  ein  großer  Teil  des  ein- 
gepflanzten Gewebes  zugrunde  ging,  während  der  übrige  Teil  nicht  nur  er- 
halten blieb,  sondern  sich  sogar  vermehrte,  besonders  das  Knorpelgewebe. 

FoÄ  pflanzte  Eierstöcke  von  Embryonen  in  die  Eierstöcke  erwachsener 
Tiere  ein,  und  er  erhielt  dabei  Neubildungen,  deren  mehr  oder  minder  große 
Entwicklung  er  in  bestimmte  Beziehung  zum  Alter  des  operierten  Tieres 
setzte. 

Morpurgo  bediente  sich  kleiner  Stücke  der  Gallenblase,  die  er  in  die 
Leber  einpflanzte,  und  bekam  dabei  Cystenbildungen ,  deren  Epithel  den- 
jenigen der  Gallenblase  ähnlich  war. 

GaIjEOTTI  und  VlLLASANTA  pflanzten  in  die  Leber  erwachsener  Tiere 
Darm,  Speicheldrüsen,  Pankreas,  und  in  die  Niere  Nebennieren,  Eierstöcke, 
Harnblase  und  Placenta  ein.  Sie  nehmen  an,  daß  die  implantierten  Embryonal- 
zellen weiter  lebten  und  sich  vermehrten.  Diese  Zellen  vermögen  ferner 
gewisse  Grundeigenschaften,  wie  z.  B.  Absonderungsfähigkeit  des  Epithels 
und  Neigung  zur  Bildung  von  Drüsenformen,  beizubehalten.  Die  Verfasser 
meinen  ferner,  daß  die  Neubildungen  kein  dauerndes  Leben  besitzen,  sondern 
schließlich  zugrunde  gehen. 

TflAlNA  implantierte  kleine  Stücke  von  Embryonen  in  die  Eierstöcke 
von  Meerschweinchen.  Er  konnte  dabei  nicht  nur  Persistenz  sondern  sogar 
Proliferation  der  überpflanzten  Gewebe  beobachten. 

Alessandri  schließt  seine  Untersuchungen  über  embryonale  Transplan- 
tationen mit  der  Behauptung,  daß  die  Wahrscheinlichkeit  der  Einbeilung  für 
das  transplantierte  Gewebe  um  so  größer  ist,  je  größer  die  Verwandschaft 
beider  Gewebe  ist. 

Herlitzka  verpflanzte  Stücke  der  Tuben  in  die  Eierstöcke  und  be- 
obachtete dabei,  daß  die  Einbeilung  leicht  stattfindet,  was  er  auf  die  Ver- 
wandschaft beider  Gewebe,  sowie  auf  den  Ort,  an  dem  die  Implantation 
geschah,  zurückführte,  da  sich  diejenigen  Stücke  besser  entwickelten,  die  in 
die  Oberfläche  des  Organs  verpflanzt  wurden. 

NlCHOLS  implantierte  embryonale  Epithelgewebe  unter  die  Haut  von 
Meerschweinchen  und  Kaninchen,  und  fand,  daß  sie  einheilten  und  sich  ent- 
wickelten. Nach  dem  Verfasser  suchen  die  embryonalen  Gewebe  das  äußerste 
Stadium  der  normalen  Entwicklung  zu  erreichen.  Neulich  konnte  Petroff 
ein  experimentelles  Embryom  in  dem  Hodengewebe  durch  Einspritzung  einer 
Aufschwemmung  von  embryonalem  Gewebe  erzeugen.  5 — 6  Tage  nach  der 
Operation  machte  sich  ein  harter  Knoten  im  Hoden  fühlbar,  der  allmählich 
an  Größe  zunahm  und  in  der  vierten  Woche  so  groß  wie  der  Hoden  selbst  war. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Neoplasmas  zeigte  daß  dasselbe 
aus  verHchii'denartigen  Elementen  zusammengesetzt  war.  Als  ektodermale 
Abkömmlinge  waren  einige  Cysten  mit  mehrschichtigem  Plattenepithel,  Haaren 
und  Talgdrüsen  zu  finden.  Das  mittlere  Keimblatt  hatte  Knorpel,  Knochen 
und  quergestreiftes  Muskelgewebe  zur  Entwicklung  gebracht.  Entodermalen 
Ursprunges  waren  endlich  regelmäßig  an  allen  Schnitten  vorkommende  Cysten T 


Digitized  by  Google 


Einpflanzungen  von  embryonalem  Gewebe  ins  Gehirn.  195 


hier  und  da  wie  azinöse  Drüsen  aussehend  und  mit  hohem  Cylinderepithel 
ausgekleidet. 

Schließlich  kommt  Lubarsch  in  seiner  zusammenfassenden  Besprechung 
der  TranBplantationsversuche  zu  dem  Schluß,  daß  die  erfolgreiche  Implantation 
von  Embryonalzellen  in  ein  anderes  Gewebe  für  die  Genese  der  Geschwülste 
nichts  beweise.  Man  kann  jedoch  auch  nicht  ausschließen,  daß  diese  embryo- 
nalen Zellen  unter  der  Einwirkung  eines  bisher  unbekannten  Reizes  eine 
kräftige  neubildende  Tätigkeit  entfalten  und  somit  zur  Bildung  eines  Tumors 
Veranlassung  geben  können. 

Id  der  Literatur  sind  noch  keine  Versuche  mit  Einpflanzungen  von 
embryonalen  Geweben  in  das  Gehirn  erwähnt,  und  dies  veranlaßte  die 
Ausführung  vorliegender  Untersuchungen. 

Verfahren.  Das  für  die  Transplantationen  verwandte  Material 
wurde  von  zwei  trächtigen  Hündinnen  geliefert,  diese  Tiere  wurden  unter 
den  gewöhnlichen  aseptischen  Maßregeln  mit  dem  Kaiserschnitt  operiert 
und  die  lebenden  Embryonen  in  steril  gemachte  PETRi'sche  Kapsein 
gelegt.  Nach  Gewinnung  des  Einpflanzungsmateriales  trepanierte  man 
den  Schädel  der  Hunde,  an  denen  die  Transplantation  vorgenommen 
werden  sollten.  Durch  das  Schädelloch  wurden  die  Meningen  einge- 
schnitten, und  dann  führte  man  mittels  einer  Pinzette  mit  sehr  dünnen 
Branchen  ganz  kleine  Stücke  der  Organe  oder  Gewebe  des  Embryos  in 
die  Hirusubstanz  ein. 

Bei  allen  Tieren  verlief  die  Heilung  per  primam;  und  es  konnte 
keinerlei  Störung  bei  den  so  operierten  Hunden  wahrgenommen  werden. 
Die  Tiere  wurden  dann  nach  verschiedenen  Zeitabständen  getötet,  die 
von  einem  Minimum  von  45  Tagen  bis  zu  einem  Maximum  von  70  Tagen 
schwankten.  Es  gelang  mir  immer  sehr  leicht  mit  Hilfe  der  Narbe 
am  Schädeldach  und  an  der  Dura  die  Implantationsstelle  wieder  zu 
finden. 

Um  die  Implantationsstelle  herum  schnitt  ich  dann  einen  kleinen 
Würfel  Hirnsubstanz  heraus,  die  mit  Sublimat  (HEiDESHAiN'scher  Flüssig- 
keit) fixiert,  in  Paraffin  eiugebettet,  mit  Hämatin,  Safranin,  Eisen- 
hämatoxylin  (Methodo  nach  Nissl-Boccarbi)  gefärbt  wurde. 

Im  folgenden  werde  ich  nur  die  Experimente  beschreiben,  deren 
Ergebnisse  positiv  ausfielen,  indem  ich  mich  auf  eine  kurze  Ei  wähnung 
der  übrigen  beschränke.  So  gut  wie  vollständig  gingen  die  Einpflanzungen 
von  Tymusdrüse  (das  betr.  Tier  wurde  35  Tage  nach  der  Operation  ge- 
tötet) vom  Ösophagus  (nach  derselben  Zeit)  von  der  Niere  (60  Tage), 
Leber  (65),  Harnblase  (65)  zugrunde.  Die  von  der  Implantationsstelle 
ausgeführten  Schnitte  ließen  neugebildetes  Bindegewebe  entzündlicher 
Natur  erkennen,  innerhalb  dessen  es  mitunter  möglich  war,  atrophische 
Reste  des  eingepflanzten  Stückes  wahrzunehmen. 

Positiv  fielen  drei  Einpflanzungen  von  Knorpel,  und  ferner  eine 
solche  von  der  Haut  und  eine  von  der  Hypophysis  aus: 
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Im  folgenden  möchte  ich  dieselben  kurz  beschreiben: 
H  n  n  d  A.  Unter  Anwendung  des  gewöhnlichen  Verfahrens  wurde 
in  die  Hirnsubstanz  dieses  Tieres  ein  kleines  Stück  Knorpel  eingeführt, 
das  aus  dem  unteren  Abschnitt  des  Femurs  eines  gut  entwickelten  Hunde- 
embryos stammte;  Wundheilung  per  prima m.  Das  Tier  wurde 
35  Tage  nach  der  Implantation  getötet  (Verblutung).  Bei  der  Unter- 
suchung des  Gehirns  beobachtet  man  innerhalb  der  grauen  Substanz 
deß  Schläfenlappens  einen  rundlichen  kleinen  Tumor  von  etwa  3  mm 
Durchmesser. 

Die  histologische  Untersuchung  läßt  bei  schwacher  Vergrößerung 
inmitten  des  anscheinend  gesunden  Hirngewebes  einen  Herd  von  hyalinem 
Knorpel  erkennen,  dessen  Zellen  einen  durch  Safranin  rot,  und  durch 
die  NissL-BoccARDi'sche  Methode  rötlich  gefarkten  Kern  aufweisen.  Die 
Zellen  liegen  dicht  aneinander  gelagert  durch  spärliche  Kittsubstanz  zu- 
sammen vereinigt.  Gegen  die  Peripherie  zu  wechselt  der  Knorpel  jedoch 
hier  und  da  sein  Aussehen,  denn  man  sieht  hier  wahre  Knorpelkapseln, 
die  acht,  zehn  und  mehr  junge  Zellen  einschließen,  deren  Kern  sehr 
intensiv  färbbar  ist.  Die  interzelluläre  Substanz  zwischen  diesen  Kapseln 
färbt  sich  gelbrötlich  mit  Safranin.  Die  Schnitte  zeigen  also  in  den 
ältesten  Stellen  ein  Gewebe,  welches  das  Aussehen  des  erwachsenen 
hyalinen  Knorpels  angenommen  hat,  während  man  in  der  Peripherie 
Knorpel  von  ausgesprochen  embryonalem  Typus  findet. 

Bei  starker  Vergrößerung  kann  man  um  das  Knorpelgewebe  herum 
fibrilläres  Bindegewebe  wahrnehmen,  innerhalb  dessen  vereinzelte  junge 
Knorpelzellen  zu  erkennen  sind.  Die  umliegenden  Nervzellen  zeigen  bei 
den  Nissi/schen  Färbungen  deutliche  Zeichen  von  Chromatolyse. 

Hund  B.  Implantation  von  Knorpel  aus  der  Tibia  eioes  größeren 
Embryos.  Wundheilung  per  prima  in.  Tötung  des  Tieres  50  Tage 
später.  Die  Entwicklung  des  Knorpels  zeigt  für  das  bloße  Auge  keinen 
Unterschied  gegen  den  ersten  Fall.  Die  Schnitte  zeigen  bei  schwacher 
Vergrößerung  nur  geringe  Zeichen  neubildender  Tätigkeit  des  Knorpels : 
es  gibt  kleine  Herde,  wo  der  Knorpel  zur  Kuochenbildung  Veranlassung 
gegeben  hat.  Der  Knorpel  ist  von  einem  Ring  ziemlich  dichten  Binde- 
gewebes umgeben,  in  dessen  Mitte  man  zwei  Knochenbildungen  erkennt; 
die  eine  desselben  besitzt  die  Form  einer  viereckigen  Lamelle,  an  deren 
Oberfläche  ganz  deutlich  die  Knochenzellen  hervortreten,  die  zweite  hat 
dagegen  die  Form  eines  Knochenringes,  in  dessen  Zentrum  sich  ein 
dichtes,  völlig  kernfreies  Bindegewebe  befindet. 

Hund  C.  In  das  Gehirn  des  Tieres  wird  ein  Knorpelstück  im- 
plantiert: nach  60  Tagen  wird  es  getötet.  Bei  diesem  Hunde  ist  die 
Entwicklung  des  Knorpels  beträchtlicher,  man  kann  mit  bloßem  Auge 
in  der  Hirnsubstanz  einen  kleinen  Tumor  von  der  Größe  eines  Pfeffer- 
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kornes  erkennen,  der  wie  ein  Pilz  aus  der  Gehirnoberfläche  herausragt. 
Der  mittlere  Schnitt  dieses  kleinen  Enchondroms  besitzt  eine  kreisrunde 
Form,  von  5—6  mm  Durchmesser.  Die  Schnitte  zeigen  bei  schwacher 
Vergrößerung  eine  knorpelige  Masse  die  in  fünf  oder  sechs  Lappen  ein- 
geteilt ist,  von  denen  jeder  durch  Bindegewebsscheidewände  umgeben  ist. 
In  jedem  dieser  Läppchen  erkennt  man  die  gewöhnlichen  großen  Knorpel- 
kapseln,  die  in  ihrem  Inneren  zahlreiche  Zellen  einschließen,  deren  Ge- 
samtheit durch  das  Safranin  stark  gelbrötlich  färbbar  ist. 

Hund  D.  (Hauteinpflanzung.) 

Das  eingepflanzte  Hautstückchen  wurde  dem  Kücken  eines  fast  aus- 
gewachsenen Hundembryos  entnommen,  nach  Trepanation  des  Schädels 
wurde  es  ins  Gehirn  eingepflanzt.  Wundheilung  per  prima m.  Das 
Tier  wurde  60  Tage  nach  der  Implantation  getötet. 

Nach  Eröffnung  des  Schädels  sieht  man  oberhalb  der  Dura  einen 
kleinen  weißlichen  Pilz,  der  aus  ihrer  Oberfläche  herausragt.  Dieses 
Knötchen  setzt  sich  dann  in  der  Tiefe  in  die  Hirnsubstanz  fest.  Bei 
einem  senkrecht  zur  Oberfläche  des  Gehirns  verlaufenden  Schnitte  durch 
die  Neubildung  zeigt  sich  das  Bild  zweier  Kegel,  die  mit  der  Spitze  zu- 
sammen stoßen;  die  eine  Basis  entspricht  dann  der  Hirnhaut,  und  die 
zweite  liegt  in  der  Hirnsubstanz:  die  enge  Stelle  dieses  Doppelkegels 
entspricht  der  Oberfläche  des  Gehirns.  Die  Neubildung  mißt  in  ihrer 
größten  Achse  5  mm. 

In  den  Schnitten  kann  man  schon  bei  schwacher  Vergrößerung  er- 
kennen, daß  die  Neubildung  aus  Bindegewebe  besteht  und  die  Struktur 
eines  Fibroms  nachahmt.  Dichte  Bindegewebsbündel  kreuzen  sich  nach 
jeder  Richtung,  verlaufen  jedoch  vorwiegend  nach  der  Basis  der  Kegel 
zu.  Das  Bindegewebe  zeigt  meist  spärliche  Kerne,  nur  an  einigen  Stellen 
und  zwar  vor  allem  gegen  die  Peripherie  zu  sind  sie  reichlicher  vor- 
handen. Bei  starker  Vergrößerung  erkennt  man,  daß  das  kleine  Fibrom 
arm  an  Gefäßen  ist.  Man  sieht  einige  derselben  an  den  Grenzgebieten 
gegen  die  Hirnsubstanz;  dagegen  ist  die  Entwicklung  großer  Lymphge- 
fäße auffällig.    Es  ist  nicht  möglich  Spuren  des  Hautepithels  aufzufinden. 

Hund  E.    (Einpflanzung  von  Hypophysisgewebe.) 

Ein  Stückchen  einer  Hypophysis,  aus  einem  schon  gut  entwickelten 
Embryo  wird  unter  den  gewöhnlichen  Maßregeln  in  das  Gehirn  eines 
erwachsenen  Hundes  implantiert.  Das  Tier  wurde  60  Tage  später  ge- 
tötet (Verblutung).  Die  Wunde  zeigt  sich  völlig  vernarbt,  einige  Adhä- 
renzen zwischen  Gehirn  und  Dura,  nicht  Bemerkenswertes  an  der  Ein- 
pflanzungsstelle. 

Bei  schwacher  Vergrößerung  erkennt  man  im  Präparat  eine  breite 
Zone,  von  einer  etwa  eiähnlichen  Form,  die  wegen  ihrer  blassen  Farbe 
deutlich  hervortritt,  und  welche  sich  auch  dadurch  auszeichnet,  daß  sie 
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an  der  Peripherie  durch  eine  dichte  Schicht  sehr  kleiner  Zellelemente 
umgrenzt  ist,  welche  an  einzelnen  Stellen  zu  dichteren  Anhäufungen  zu- 
sammentreten und  sich  gegen  das  Zentrum  als  mehr  minder  dichte  Züge 
vorschieben.  In  den  Maschen  dieser  unregelmäßig  anastomosierenden  Züge 
treten  zahlreiche  Zellen  von  größeren  Dimensionen  und  mit  einem  viel- 
fach metachromatisch  gelblich  gefärbten  Protoplasma  hervor,  von  denen 
einige  einzeln  liegen,  andere  zu  Gruppen  vereinigt  sind. 

Bei  starker  Vergrößerung  sieht  man,  daß  die  Zellen  der  periphe- 
rischen Zone  und  der  zentripetalen  Züge  einen  sehr  dichtgefügten 
kleinen  Kern  und  ein  sehr  durchsichtiges  Protoplasma  besitzen,  während 
hingegen  die  großen  Zellen  zwischen  den  obengenannten  Zügen  ganz 
andere  morphologische  Charaktere  aufweisen.  Der  Kern  derselben  ist 
viel  größer,  seine  chromatische  Substanz  ist  viel  weniger  dicht,  manch- 
mal hat  der  Kern  in  seiner  Gesamtheit  das  Ansehen  eines  Bläschens 
und  dann  treten  im  Inneren  des  Kernes,  der  eine  gleichmäßig  blasse 
Färbung  annimmt,  ein  oder  zwei  intensiv  gefärbte  Nukleoli  hervor,  die 
manchmal  im  Zentrum,  manchmal  an  der  Peripherie  des  Kernkörpers 
gelegen  sind.  Der  Kern  selbst  nimmt  fast  immer  eine  exzentrische  Lage 
ein  und  liegt  in  einem  sehr  reichlichen  Protoplasma,  das  im  großen  und 
ganzen  birnenförmig  ist,  in  dem  die  Lage  des  Kernes  der  Spitze  ent- 
spricht. Das  Protoplasma  erscheint  mitunter  blaurötlich  gefärbt,  wie 
das  übrige  Präparat,  manchmal  hingegen  zeigt  es  jene  obenerwähnte 
gelbliche  metachromatische  Farbe.  In  beiden  Fällen  ist  die  Struktur 
des  Protoplasma  deutlich  körnig;  und  zwar  ist  sie  feinkörnig  im  Falle 
der  rötlichen  Färbung,  grobkörnig  mit  stark  lichtbrechenden  Granula 
im  Falle  der  gelblichen  Färbung.  Die  Zellen  dieses  zweiten  Typus 
haben  ein  sehr  reichliches  Protoplasma,  manche  derselben  haben  sogar 
das  Aussehen  eines  großen  Bläschens  mit  dem  peripher  gedrängten 
Kern.  Diese  Merkmale  genügen  schon  zur  Feststellung,  daß  die  kleinen 
Zellen  mit  färbbarem  Kern  und  sehr  spärlichem  Protoplasma  der  peri- 
pherischen Zone  und  der  Züge  als  Elemente  von  kleinzelliger  Infiltration 
zu  deuten  sind,  während  die  großen  Zellen  zwischen  den  Infiltrations- 
zügen wahre  Zellelemente  des  Hypopbysisgewebe  sind.  £s  ist  ja  bekannt, 
daß  in  diesem  Gewebe  zwei  Arten  von  Zellelementen  vorkommen,  die 
chromophilen  und  die  nichtchromophilen  Zellen,  denen  seit  langer  Zeit 
verschiedene  funktionelle  Tätigkeit,  und  von  manchen  Forschern  sogar 
verschiedener  embryonaler  Ursprung  zugeschrieben  worden  ist  Neuere 
zahlreiche  und  in  ihren  Ergebnissen  übereinstimmende  Untersuchungen 
haben  hingegen  nachgewiesen ,  daß  diese  Scheidung  der  Zellelemente 
nicht  zu  Recht  besteht.  Die  chromophilen  und  die  nicht  chromophilen 
Zellelemente  stelleu  vielmehr  nichts  anderes  dar  als  dieselbe  Zelle  in  zwei 
verschiedenen  Phasen  ihrer  Tätigkeit.  Und  zwar  wären  die  nicht  chromo- 
philen Zellen  Zellen,  die  sich  in  einem  Huhestadium  oder  in  einem  Zu- 
stand geringer  Tätigkeit  (Anfangs-  oder  Endperiode  des  Funktionszyklus) 
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befinden.  Die  sog.  chromophilen  Zellen  wären  hingegen  Zellen,  die  Bich 
in  dem  Zustande  erhöhter  Tätigkeit  (Höhepunkt  des  Funktionszyklus) 
befinden.  Was  also  den  chromophilen  Zellen  ihr  eigentümliches  Aus- 
sehen vorleiht,  wäre  mithin  nichts  anderes,  als  die  Anhäufung  von  spe- 
zifischen Produkten  in  dem  Protoplasma  und  zwar  derjenigen  Produkte 
(Sekretion  durch  Plasmosome),  welche  zur  Bildung  der  sog.  Kolloid- 
substanz beitragen.  Es  ist  in  der  Tat  bekannt,  daß  diese  Substanz  durch 
Eosinfarbung  eine  charakteristische  Metachromasie  mit  einem  Stich  ins 
Gelb  zeigt.  Das  Vorhandensein  dieser  Metachromasie  im  Zellprotoplasma 
beweist  nun  die  Gegenwart  von  Sekretionsprodukten,  und  die  Gegenwart 
von  Sekretionsprodukten  in  dem  Protoplasma  beweist  ihrerseits,  daß  diese 
Zellen  sich  in  einem  Zustand  erheblicher  funktioneller  Tätigkeit  befinden. 
Um  diesen  Punkt  meiner  Untersuchungen,  der  den  wichtigsten  Gegen- 
stand der  Frage  darstellt,  näher  zu  beleuchten,  fertigte  ich  Präparate 
nach  der  HEiDENHAiN'schen  Eisenhämatoxylin-Methode  an.  Bei  schwacher 
Vergrößerung  ist  der  Befund  nicht  sehr  verschieden  von  den  mit  Eosin  und 
Hämalaun  behandelten  Präparaten.  Auch  hier  sieht  man  eine  Gewebs- 
zone  von  etwa  eirundlicher  Form,  die  an  der  Peripherie  von  einem  aus 
zahlreichen  aneinander  gedrängten  kleinen  Zellen  bestehenden  Saum  be- 
grenzt ist,  diese  Zellen  sind  in  einigen  Stellen  zu  dichten  Anhäufungen 
zusammengeschart  und  setzen  sich  nach  dem  Zentrum  der  Zone  zu  als 
gesonderte  Züge  fort.  Zwischen  den  Maschen  dieser  Züge  treten  auch 
hier  einzelne  Zellen  oder  Anhäufungen  von  Zellen  hervor,  von  denen 
einige  mit  einem  fast  farblosen  breiten  Protoplasma  versehen  sind,  andere 
hingegen  mit  einem  Protoplasma,  in  dem  selbst  bei  schwacher  Vergröße- 
rung eine  körnige  Struktur  zu  erkennen  ist. 

Bei  starker  Vergrößerung  ^bestätigen  die  Befunde  die  an  den  Eosin- 
Hämalaunpräparaten  gewonnenen  Ergebnisse  sowohl  bezüglich  der  kleinen 
Infiltrationszellen  wie  bezüglich  der  körnerfreien  Hypophysiszellen.  In 
den  Zellen,  deren  Protoplasma  schon  bei  schwacher  Vergrößerung  als 
körnig  zu  erkennen  war,  tritt  dieses  Merkmal  sehr  deutlich  zutage.  Es 
handelt  sich  nämlich  um  Zellen,  deren  Protoplasma  von  Granula  völlig 
durchsetzt  ist,  und  deren  Kern  an  die  Peripherie  gedrängt  wird.  Man 
kann  also  sagen,  daß  auch  bei  Anwendung  der  HEiDENHAiN'schen  Me- 
thode Zellelemente  nachweisbar  sind,  welche  auf  Grund  ihrer  morpholo- 
gischen und  histologischen  Merkmale  als  Elemente  von  fiypophysisgewebe 
zu  betrachten  sind,  die  sich  in  einem  Stadium  deutlicher  Sekretionstätig- 
keit (Gegenwart  vom  Sekretionsgranula  im  Protoplasma)  befinden.  Es 
ist  in  der  Tat  bekannt,  daß  die  Sekretion  der  Hypophysisdrüse  sich  in 
zwei  verschiedenen  Weisen  äußert,  und  zwar  in  Form  von  Plasmosomen 
und  in  Form  von  Granula.  Das  Vorhandensein  der  metachromatischen 
Substanz  ist  das  Kennzeichen  des  ersten  Typus,  das  Vorhandensein  der 
Granula  das  Kennzeichen  des  zweiten  Typus.  Man  kann  also  schließen, 
daß  die  untersuchte  Gewebszone  vollkommen  lebend  und  lebensfähig 
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war,  weil  durch  beide  Untersuchungsverfahren  die  Gegenwart  von  in 
deutlicher  Funktion  befindlichen  HypophysiszelJen  nachweisbar  waren. 


Schlüsse. 

Das  Hirngewebe  stellt  keinen  günstigen  Einpflanzungsboden  für  die 
Mehrzahl  der  embryonalen  Gewebsarten  dar,  denn  Stücke  von  Niere, 
Leber,  Harnblase,  Thymusdrüse,  Oesophagus,  die  von  mir  in  das  Gehirn 
des  Hundes  eingeführt  wurden,  haben  sich  gar  nicht  entwickelt,  so  daß 
sie  so  gut  wie  vollständig  resorbiert  wurden.  Dies  kann  entweder  von 
einer  antagonistischen  Wirkung  der  Hirnzelleleniente ,  oder  aber  von 
der  Spärlichkeit  der  Blutgefäße,  die  das  Centrum  ovale,  wo  die 
Einpflanzungen  ausgeführt  wurden,  auszeichnet,  abhängen.  Die  Implan- 
tationen mit  anderen  embryonalen  Geweben  lieferten  hingegen  einen 
positiven  Erfolg;  diese  Gewebe  sind  der  hyaline  Knorpel,  das  Haut- 
bindegewebe und  die  Hypophysis.  Die  Gründe,  weshalb  man  mit  diesen 
Geweben  ein  positives  Ergebnis  bekommt,  sind  meiner  Ansicht  nach  die 
folgenden. 

Was  die  zwei  angegebenen  Bindegewebsarten  anbelangt,  so  kann 
man  behaupten,  daß  ihre  Zellelemente  größere  Unabhängigkeit,  größere 
Anpassungsfähigkeit  und  ein  geringeres  Bedürfnis  von  Blutversorgung 
aufweisen.  Deshalb  sind  die  auch  von  anderen  Autoreu  beobachteten 
guten  Erfolge  mit  Knorpelgewebe  (F£re,  Salttkow)  verständlich.  In 
meinen  Fällen  entwickelten  sich  stets  Enchondrome  und  in  einem  Falle 
richtiges  Knochengewebe. 

Das  Einheilen  der  Hypophysis  kann  dadurch  erklärt  werden,  daß 
eine  Einpflanzung  desto  größere  Aussicht  auf  Erfolg  hat,  je  größer  die 
Verwandtschaft  ist  zwischen  den  eingepflanzten  Zellen  und  denjenigen 
wo  die  Implantation  ausgeführt  wird.  Allen  Wahrscheinlichkeiten  nach 
besteht  keine  antagonistische  Wirkung  zwischen  den  Gewebszellen  des 
Gehirns  und  der  Hypophysis,  die  sonst  so  enge  Wechselbeziehungen  auf- 
weisen. E3  ist  ferner  bemerkenswert,  daß  die  HypophysiszelJen  des 
neugebildeten  Knötchens  ihre  Sekretionstätigkeit  nach  dem  normalen 
Typus  beibehalten  haben. 

Welches  weitere  Schicksal  haben  nun  diese  neugebildeten  Gewebe? 
Im  allgemeinen  nimmt  man  an,  daß  die  implantierten  Gewebe,  nachdem 
sie  eine  Wachstumsperiode  durchlaufen  haben,  eine  Rückbildungsperiode 
erfahren,  wonach  sie  endlich  verschwinden. 

Die  Atrophie  hängt  größtenteils  von  der  Kompression  ab,  die  von 
den  Geweben  entzündlicher  Neubildung,  welche  das  implantierte  Gewebe 
immer  umgreuzt,  bei  der  narbigen  Schrumpfung  auf  dasselbe  ausgeübt 
wird.  Im  Gehirn  ist  diese  Zone  des  umgrenzendes  Gewebes  jedoch 
dünner  und  minder  dicht  und  es  wäre  möglich,  daß  sie  nicht  ausreicht, 
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die  Zerstörung  des  neugebildeten  Gewebes  herbeizuführen.  Tatsächlich 
war  bei  zwei  von  meinen  Versuchen  (dem  3.  und  4.)  zwei  Monate  nach 
der  Einpflanzung  keine  Entartungserscheinung  in  dem  neugebildeteu  Ge- 
webe wahrzunehmen ;  dies  könnte  an  die  Möglichkeit  denken  lassen,  daß 
diese  in  das  Gehirn  implantierten  Gewebe  noch  weiter  zu  wachsen  und 
sich  zu  entwickeln  vermöchten.  Eine  entscheidende  Antwort  auf  diese 
Frage  verspreche  ich  mir  jedoch  aus  weiteren  Untersuchungen,  die  ich 
demnächst  auszuführen  beabsichtige. 

Bemerkenswert  war  das  vollständige  Fehlen  jeglicher  Störung  der 
Empfindlichkeit  und  Motilität  bei  den  Tieren,  in  deren  Gehirn  die  Im- 
plantation vollführt  wurde ;  ich  möchte  ferner  hinzufügen,  daß  das  die 
Einpflanzung  begrenzende  Nervengewebe  sich  manchmal  völlig  normal 
erwies,  während  es  manchmal  schwache  Entartungserscheinungen  (Chro- 
matolyse)  zeigte. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  VIII. 

Fig.  i.  (Ok.  1  Obj.  3  Kokistka.)  Zeigt  ein  Knorpelknötchen,  das 
sich  im  Gehirn  entwickelt,  a  Hirnsubstanz,  b  Bindegewebe,  r.  fertiger  Knorpel, 
d  Knorpel  mit  embryonalem  Typus. 

Fig.  2.  (Komp.-Ok.  4  Obj.  7*  Koiustka.)  Ein  bei  starker  Vergröße- 
rung gesehenes  Knötchen  embryonalen  Knorpels,  der  sich  im  Gehirn  ent- 
wickelt hat. 

Fig.  3.  (Ok.  2  Obj.  la  Reichert.)  Zeigt  die  Entwicklung  einer 
Hypophyaiseinpflanzung  ins  Gehirn.    A  Hirnsubstanz,  B  Hypophysissubstanz. 

Fig.  4.  (Komp.-Ok.  4  Obj.  J/J!V  homog.  Imm.  Koristka.)  Zellen  der 
Hypophysiseinpflanzung  bei  starker  Vergrößerung  gesehen. 

Fig.  5.  (Komp.-Ok.  8  Obj.  '  ,5  homog.  Imm.  Kokistka.)  Eine  Zelle 
der  Hypophyaiseinpflanzung  bei  sehr  starker  Vergrößerung. 
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VIII. 

Über  das  Ultimum  moriens  des  menschlichen 

Herzens. 

Eiu  Beitrag  zur  Frage  des  Sinusgebietes. 

Von 

Dr.  Walter  Koch. 

Asm.Hteu7.arzt. 

Aus  dem  pathologischen  Institut  der  Universität  Freibarg  i.  Br. 

Hierxa  1  Figur  im  Text. 


Wenn  auch  noch  keine  Entscheidung  in  der  so  wichtigen  Frage  der 
myogenen  oder  neurogenen  Entstehung  der  Ursprungsreize  des  mensch- 
lichen Herzens  und  der  Leitung  derselbeo  erbracht  ist,  so  sprechen  doch 
die  von  His  inaugurierten  und  in  den  letzten  Jahren  weiter  ausgebauten 
anatomischen  Forschungen  trotz  der  von  Cton  vorgebrachten  Bedeuken 
für  das  Bestehen  eines  besonderen  muskulösen,  mit  Nervenfasern  reich- 
lich ausgestatteten,  äußerst  komplizierten  Systems,  welches  in  ganz  be- 
stimmter Weise  die  Vorhofs-  mit  der  Kammermuskulatur  verbindet  und 
mit  großer  Wahrscheinlichkeit  als  eine  Reizleituugsbahn  zwischen  den 
beiden  Herzabschnitten  oder  doch  als  eine  Korrelationsbahn  zwischen 
beiden  angesehen  werden  muß.  Wenn  dem  so  ist,  dann  müssen  die  Ur- 
sprungsreize dort  entstehen,  wo  das  Reizleitungssystem  beginnt.  Nach 
Tawaba  ist  es  das  Umrandungsgebiet  der  Coronarvene. 

Demgegenüber  hat  Wenckebach  die  Behauptung  aufgestellt,  daß 
die  Ureprungsreize  an  der  Einmündungssteile  der  Vena  cava  superior: 
in  den  rechten  Vorhof  entstehen.  Diese  Stelle  hält  er  für  den  Rest  des 
Sinus  venosus,  der  nicht  mit  scharfer  Linie  von  der  Vorkammer  abzu- 
grenzen sei,  aber  doch  als  solcher  immer  wieder  erkannt  werden  könne. 
Er  gibt  dem  Herzen  also  die  Dreiteilung :  Rest  des  Sinusgebiets,  Vorhof, 
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Kammer.  Auf  diesen  von  ihm  angenommenen  anatomischen  Aufbau  des 
rechten  Herzens  stützt  Wexckebacii  auch  seine  Annahme  von  Reizleitungs- 
störungen beim  lebenden  Menschen  zwischen  dem  Sinusgebiet  und  dem 
Vorhof,  wie  sie  zwischen  Vorhof  und  Kammer  bekannt  sind.  Ihm  ist 
H.  E.  Hering  entgegengetreten,  der  diese  Reizleitungsstörung  oberhalb 
der  Vorkammer  beim  Kaltblüterherzen  zugibt,  ihr  Vorkommen  am 
Säugetierherzen  aber  leugnet.  Wenckebach  führt  demgegenüber  als 
zweiten  Beweis  für  seine  Behauptung  Beobachtungen  am  absterbenden 
Herzen  ins  Feld  und  zwar  Beobachtungen,  die  H.  E.  Hering  selbst 
veröffentlichte.  Er  zitiert  aus  Pflüger's  Archiv  die  HERiNG'schen  Sätze: 
„Je  langsamer  nun  die  Herzaktion  wird,  desto  deutlicher  sieht  man,  daß 
ganz  unzweifelhaft  den  Pulsationen  der  Venen  jene  der  Vorhöfe  folgen. 
Es  kann  nun  vorkommen,  daß  die  Pulsationeu  an  einer  Vene  arhyth- 
misch werden;  dann  folgen  gleichfalls  arhythmischo  Vorhofspulsationen. 
Weiterhin  kann  man  beobachten,  daß  erst  auf  mehrere  Pulsationen  der 
Vene  eine  Vorhofskontraktion  folgt,  ein  Verhältnis,  wie  man  es  zwischen 
Vorhöfen  und  Ventrikeln  längst  kennt.  Schließlich  pulsieren  nur  noch 
die  Venen  ganz  schwach,  ohne  von  Vorhofsschlägen  gefolgt  zu  werden. 
Nach  Sistierung  der  Pulmonalvenenpulsattonen  können  die  Hohlvenen- 
pulsationen  noch  lange  bestehen  bleiben;  niemals  habe  ich  das  Umge- 
kehrte gesehen,  daß  etwa  die  Pulmonalvenen  und  mit  ihnen  der  linke 
Vorhof  länger  geschlagen  hätten  als  die  entsprechenden  rechten  Partieen, 
wie  dies  auch  mit  der  allbekannten  Angabe  übereinstimmt,  daß  der 
rechte  Vorhof  das  Ultimum  moriens  ist,  was  dahin  zu  korrigieren  wäre, 
daß  das  wirkliche  Ultimum  moriens  am  Herzen  eine  Stelle  der  einmün- 
denden Hohlvenen  ist." 

Znm  dritten  stützt  Wenckebach  seine  Annahme  von  Roizleitungs- 
störungen  oberhalb  des  Vorhofs  auf  klinische  Beobachtungen. 

Behufs  der  später  anzugebenden  eigenen  Untersuchungen  ist  es  nötig, 
die  von  Wenckebach  gegebene  anatomische  Beschreibung  der  muskulären 
Verhältnisse  im  Venen-Sinusgebiet,  die  er  für  Überreste  des  automatisch 
tätigen  Venenabschnittes  des  Herzens  hält,  kurz  zu  wiederholen.  Er 
führt  an,  daß  am  menschlichen  Herzen  oberhalb  der  rechten  Vorkammer 
sich  stets  ein  Muskelbündel  finden  läßt,  das  deutlich  von  der  Vorhofs- 
muskulatur abzusondern  ist.  Die  Vena  cava  sup.  soll  an  der  Eintritts- 
stelle io  den  rechten  Vorhof  und  zwar  besonders  vorn,  wo  die  Vorhofs- 
wand sich  rechtwinklich  von  ihr  abhebt  (im  Gegensatz  zur  hinteren  Vor- 
hofswand, die  flach  in  die  Hohlvenen  übergeht)  von  einer  mit  Fett  und 
einigen  Kranzgefäßen  ausgefüllten  Furche  umfaßt  sein,  die  ein  Analogon 
zum  Sulcus  coronarius  zwischen  Vorhof  und  Ventrikel  bildet.  Seitlich, 
rechts  und  hinten  soll  durch  das  Fettgewebe  ein  schräg  verlaufendes 
Muskelbündel  ziehen,  das  nach  hinten  verläuft,  die  Vena  cava  sup. 
schlingenförmig  umfaßt  und  dann  zur  Ubergangsstelle  an  der  Venen- 
Vorhofsgrenze  zurückkehrt.    Dies  Bündel  soll  durch  an  der  Venenwand 
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entspringende  Faserzüge  verstärkt  werden,  einzelne  Fasern  zum  linken 
Vorhof  entsenden  und  auch  an  der  Venenwand  selbst  Fasern  empor- 
steigen lassen.  Diese  Muskelschlingen  reichen  1 — 1,5  cm  weit  an  der  Vene 
hinauf,  bei  hypertrophischen  Herzen  3 — 3,5  cm.  Das  über  den  Sulcus 
laufende  gesonderte  Bündel  soll  die  einzige  Verbindung  zwischen  Venen- 
und  Vorhofsmuskulatur,  dieser  Muskelapparat  der  Rest  des  venösen 
Herzteils  und  Homologon  des  Venenmuskelapparates  niederer  Tiere  sein. 

In  einer  neueren  Arkeit  kommt  Wenckebach  noch  einmal  auf  das 
anatomische  Verhalten  der  Venen-Vorhofagrenze  zu  sprechen  und  be- 
tont dabei  unter  Wiedergabe  einer  Zeichnung  ausdrücklich,  daß  sich  an 
der  Vena  cava  eine  ring-  bzw.  schleifenformig  angeordnete  Muskulatur 
vorfände,  welche  von  der  übrigen  Vorhofsmuskulatur  durch  eine  binde- 
gewebige Einlagerung  getrennt  und  mit  derselben  nur  durch  ein,  viel- 
leicht auch  mehrere  Muskelbündel,  welche  die  bindegewebige  Scheide- 
wand überbrücken,  verbunden  sei.  Seine  Angaben  sind  von  dem  Anatom 
des  London  Hospital  A.  Keith  im  wesentlichen  bestätigt  worden. 
Wenckebach  teilt  auch  mit,  daß  nach  Keith's  Untersuchungen  diese 
Bündel  eine  ähnliehe  histologische  Struktur  besitzen,  wie  sie  von  Tawara 
für  das  Reizleitungssystem  zwischen  Vorhof  und  Ventrikel  nachgewiesen 
worden  sind.  Wenckebach  selbst  betont,  daß  ein  so  wichtiger  Befund, 
welcher  durchaus  zugunsten  der  Existenz  eines  besonderen  Reizleitungs- 
systems zwischen  Einmündungssteile  der  Vena  cava  sup.  und  dem  Vorhof 
spricht,  der  weiteren  Nachprüfung  bedarf.  Er  sagt  mit  Recht,  daß 
alle  die  Schlußfolgerungen,  welche  bisher  aus  physiologischen  Experi- 
menten am  Säugetierherzen  ohne  gleichzeitige  genaue  anatomische  Kon- 
trolle gezogen  worden  sind,  auf  relativ  schwachen  Füßon  stehen  und  daß 
es  eine  dringende  Forderung  ist,  die  Topographie  des  normalen  und  des 
pathologisch  veränderten  Herzens  einer  erschöpfenden  anatomischen  und 
histologischen  Untersuchung  zu  unterziehen.  Eine  solche  liegt  aber  bis- 
her nur  über  das  Reizleitungssystem  zwischen  Vorhof  und  Kammer  — 
von  Tawara  —  vor.  Wenn  Cyon  in  seiner  letzten  Arbeit  über  den 
angeblichen  Zusammenbruch  der  myogenen  Theorie  der  Entstehung  der 
automatischen  Herzreize  frohlockt,  so  ist  ihm  darin  ohne  weiteres  recht 
zu  geben,  daß  anatomische  Untersuchungen  allein  noch  keinen  bindenden 
Schluß  auf  das  funktionelle  Verhalten  des  Herzens  gestatten  ;  aber  andrer- 
seits zeigt  gerade  die  Frage  der  sog.  Sinusreize,  wie  wichtig  die  anato- 
mische Forschung  zur  richtigen  Deutung  physiologischer  Experimente 
am  Herzen  ist.  Auch  die  Frage  der  Reizleitungsübertragung  zwischen 
Vorhof  und  Kammer  ist  durch  die  histologischen  Untersuchungen 
Tawaba's  in  ein  ganz  neues  Licht  gerückt,  insofern  derselbe  zum  ersten 
Male  nachweisen  konnte,  daß  wenigstens  bei  Tieren  das  im  wesentlichen 
aus  Muskelfasern  aufgebaute  Reizleitungssystem  auf  das  dichteste  von 
Nervenfasern  umsponnen  und  begleitet  wird.  Bei  Durchschneidungsver- 
Buchen  des  His'schen  Bündels  muß  daher  die  Tatsache  der  gleichzeitigen 
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Nervendurchschneidung  viel  mehr  als  es  bisher  geschehen,  berücksichtigt 
werden. 

Die  WEXCKEBACH'sche  Beobachtung  über  die  Anatomie  des  Vorhofs 
und  der  Vena  cava  schien  nun  einen  wesentlichen  Schritt  in  dem  Ver- 
ständnis der  komplizierten  automatischen  Herzbewegungen  vorwärts  zu 
führen,  insofern  sie  ein  bestimmtes  Gebiet  an  der  Vena  cava  als  Sinus» 
gebiet  scharf  umschrieb  und  die  Quelle  der  Ursprungsreize  in  dieses 
Sinusgebiet  verlegte,  wobei  die  Frage,  ob  dieselben  muskulärer  oder 
nervöser  Natur  sind,  ganz  beiseite  gelassen  werden  soll.  Eine  solche 
scharfe  Umschreibung  des  Sinusgebietes  war  bis  dahin  keinem  Forscher 
geglückt.  Aus  den  physiologischen  Experimenten  hatte  man  unter  Be- 
rücksichtigung der  beim  Kaltblüter  festgestellten  Tatsachen,  daß  hier 
unzweifelhaft  das  Sinusgebiet  der  kräftigste  und  am  längsten  pulsierende 
Abschnitt  des  Herzschlauches  ist,  umgekehrt  den  Schluß  ziehen  zu  dürfen 
geglaubt,  daß  die  am  längsten  pulsierenden  Abschnitte  des  Warmblüter- 
herzens wohl  dem  anatomisch  nicht  mehr  scharf  abzugrenzenden  Sinus- 
gebiet entsprächen.  Eine  genaue  Bestimmung  dieses  Gebietes  war  aller- 
dings bis  zu  Wenckebach's  Beobachtung  nicht  zu  ermöglichen.  So 
spricht  auch  Hering  noch  nur  im  allgemeinen  von  den  Einmündungs- 
stellen  der  großen  Venen  in  den  Vorhof. 

Nun  liegen  allerdings  aus  neuester  Zeit  physiologische  Beobach- 
tungen vor,  die,  uugefähr  gleichzeitig  mit  Wenckebach's  Arbeit  publiziert, 
eine  etwas  genauere  Umschreibung  des  sog.  Sinusgebietes  als  Ursprungs- 
ortes  der  normalen  Herzreize  und  Ausgangspunktes  der  Bewegungen 
beim  Säugetierherzen  ermöglichen.  So  kommt  Adam  auf  Grund  experi- 
menteller Versuche  über  die  Beeinflussung  der  Herztätigkeit  zu  folgendem 
Schluß:  „Der  wirksamste  Bezirk,  dessen  Erwärmung  die  Herztätigkeit 
beschleunigt,  dessen  Abkühlung  sie  verlangsamt,  liegt  zwischen  den 
Mündungen  der  beiden  Hohlvenen,  erstreckt  sich  jedoch  etwa  in  Dreiecks- 
form noch  bis  zur  Basis  des  Herzohrs  und  zwar  zu,  dem  oberen  Rande 
desselben.  Die  empfindlichste  Stelle  jedoch  liegt  zwischen  den  Mündungen 
der  Hohlvenen,  der  unteren  genähert." 

Ebensowichtig  und  interessant  sind  die  Versuche  von  Lanuendokff 
und  Lehmann,  welche  auf  Grund  der  AiMM'schen  Beobachtungen  den 
Versuch  von  Stannius  am  Warmblüterherzen  nachgeahmt  haben.  Indem 
sie  von  der  Cava  sup.  aus  durch  den  Vorhof  hindurch  bis  in  die  Cava 
inf.  ein  Schlauchstück  einführten  und  dann  dieses  Schlauchstück  samt 
umhüllenden  Resten  der  Venae  cavae  und  Wandbestandteilen  des  Vorhofs 
mit  einem  Scherenschnitt  abtrugen,  glaubten  sie,  das  ganze  Sinusgebiet 
am  überlebenden  Herzen  entfernt  zu  haben.  Wenn  nun  die  neuesten 
Untersuchungen  von  Wenckebach  und  Reith  zu  Recht  bestehen,  daß 
der  einzig  wirksame  Rest  des  ursprünglichen  Sinusgebietes  in  jenen 
Muskelzügen  der  Vena  cava  sup.  zu  erklicken  ist,  so  müßte  allerdings 
bei  den  interessanten  Versuchen  von  Langendokff  und  Lehmann  der 
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eigentliche  Sinus  völlig  entfernt  sein.  Auch  scheinen  die  Untersuchungen 
von  Rehfisch  für  das  tatsächliche  Vorkommen  der  von  Wenckebach 
behaupteten  Reizleitungsstörungen  zwischen  dem  Sinusgebiet  und  der 
Vorkammer  zu  sprechen. 

Auch  Hering  hat  in  einer  erst  kürzlich  erschienenen  Publikation 
seinen  früheren  Standpunkt  zugunsten  der  von  Wenckebach  vertretenen 
Anschauung  des  Vorkommens  einer  Reizleitungsstörung  zwischen  Sinus- 
gebiet und  Vorkammer  geändert.  In  diesem  Aufsatz  kommt  Hering 
noch  einmal  auf  die  wichtige  Frage  des  Entstehungsortes  der  Urspruugs- 
reize  zurück.  Wenn  Hering  die  Ursprungsreize,  die  sich  am  normalen 
Ausgangspunkt  der  Herztätigkeit  entwickeln  —  von  ihm  als  nomotope 
Reize  bezeichnet  —  von  jenen  unterscheidet,  welche  abnormen  Ausgangs- 
punkt haben  —  heterotope  Reize  —  so  interessieren  uns  besonders  die 
ersteren.  Hering  bezeichnet  auf  Grund  seiner  Beobachtungen  die  Ein- 
mündungsstellen  der  Hohlveuen,  wie  schon  in  der  früheren  Mitteilung,  auch 
jetzt  als  Entwicklungsort  der  normalen  Ursprungsreize  und  zwar  sei  es 
vor  allem  die  Einmündungastelle  der  Vena  cava  sup.,  zuweilen  (Beob- 
achtung am  Hundeherz)  die  der  Vena  cava  inf.  Er  bestätigt  damit  das 
von  Adam  gefundene  Resultat,  welches  er  aber  dahin  einschränkt,  daß 
normale  Ursprungsreize  nicht  bis  zur  Basis  des  rechten  Herzohrs  sich 
erstrecken  dürften,  sondern  sich  auf  die  Gegend  der  Einmündungssteilen 
der  Hohlvenen  beschränkten,  womit  ungefähr  die  von  Adam  als  empfind- 
lichste Stelle  bezeichnete  Gegend  übereinstimmen  würde.  Hering  emp- 
findet selbst,  daß  auch  diese  Bestimmung  nur  eine  ungenaue  ist  und 
glaubt,  daß  eine  schärfere  Umgrenzung  dos  Sinusgebietes,  wie  sie  von 
His  sen.  schon  versucht  worden  ist,  auch  eine  genauere  Lokalisierung 
des  Entstehungsortes  der  nomotropen  Ursprungsreize  gestatten  würde. 
Nun  sind  aber  die  Angaben  von  His  sen.  über  die  Umgestaltung  des 
ursprünglichen  Sinus  für  das  menschliche  Herz  nicht  mehr  in  ihrem 
ganzen  Umfange  aufrecht  zu  erhalten. 

Als  ich  auf  Veranlassung  von  Prof.  Ascuoff  eine  Nachuntersuchung 
der  wichtigen  Befunde  von  Wenckebach  begann,  war  mir  nur  die  erste 
Publikation  von  Wenckebach  und  die  vorläufige  Mitteilung  von  Adam 
bekannt.  Erst  später,  als  bereits  ein  Teil  meiner  Untersuchungen  aus- 
geführt war,  über  die  bereits  Prof.  Aschoff  in  der  Sitzuug  der  Natur- 
forschenden  Gesellschaft  vom  26.  2.  1907  eine  kurze  Mitteilung  gemacht 
hat,  wurde  mir  die  ausführlichere  Arbeit  von  Adam,  sowie  diejenige 
von  Langendorff  und  Lehmann,  von  Rehfisch  und  die  neueste  Publi- 
kation von  Wenckebach  und  Hering  zugänglich.  Da  in  allen  diesen 
Arbeiten  die  Frage  nach  dem  Sinusgebiet  des  Säugetierherzens,  insbe- 
sondere auch  des  menschlichen  Herzens  eine  große  Rolle  spielt,  so  halte 
ich  mich  zu  einer  Veröffentlichung  meiner  bis  jetzt  gewonnenen  Ergeb- 
nisse für  berechtigt,  wenn  ich  auch  weiß,  daß  dieselben  keineswegs  einen 
Abschloß  auf  diesem  so  komplizierten  Gebiete  bedeuten;  wohl  aber 
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glaube  ich,  daß  sie  für  weitere  Forschung  eine  gewisse  Stütze  und  einen 
Fingerzeig  besonders  für  die  physiologischen  Experimente  geben  können. 

Ich  habe  zunächst  an  einer  größeren  Zahl  menschlicher  Herzen, 
sowohl  von  Neugeborenen,  wie  von  Erwachsenen,  das  Venen  —  Vorhofs- 
gebiet einer  genaueren  makroskopischen  und  mikroskopischen  Unter- 
suchung mit  den  bereits  von  Tawara  angewandten  Härtungs-  und 
Färbungsmethoden  unterworfen. 

Der  von  Wenckebach  erwähnte  Sulcus,  der  analog  dem  Sulcus  coro- 
narius  zwischen  Vorhof  und  Ventrikel,  hier  zwischen  Vene  und  Vorhof  die 
Übergangsstelle  bezeichnet,  ließ  sich  überall  teils  mehr  teils  weniger  deut- 
lich nachweisen.  Er  ist,  besonders  im  vorderen  Abschnitt,  mit  Fett  ange- 
füllt, das  zum  Teil  das  Niveau  der  Vorhofsmuskulatur  ein  wenig  über- 
ragt. Ein  besonders  konstant  vorhandenes  Faserbündel,  welches  diese 
Fettschicht  oberflächlich  durchsetzt,  habe  ich  in  den  von  mir  untersuchten 
Herzen  nicht  auffinden  können.  Jedoch  wäre  es  möglich,  daß  feinere 
Faserbündel  bei  der  Präparation  des  Fettgewebes  mit  entfernt  worden 
sind.  Um  einen  solchen  Fehler  zu  vermeiden,  habe  ich  die  Anordnung 
der  Muskulatur  auf  anderem  Wege  mir  deutlicher  zu  machen  versucht. 
Der  an  seiner  vorderen  Wand  eröffnete  Vorhof  wurde  im  Zusammenhang 
mit  der  Vena  cava  sup.,  die  gleichfalls  durch  Verlängerung  des  Schnittes 
an  ihrem  vorderen  Umfange  eröffnet  war,  in  flächenhafter  Ausbreitung 
in  Alkohol  gehärtet  und  später  in  Xylol  aufgehellt.  Auch  dann  ließ 
sich  eine  wirkliche  fibröse  Scheidewand  zwischen  der  oberhalb  der  mit 
Fett  ausgefüllten  Furche  gelegenen  Muskulatur  und  der  eigentlichen 
Vorhoismuskulatur  nicht  feststellen.  Der  einzige  Unterschied,  welcher 
zwischen  dem  oberen  und  unteren  Abschnitt  besteht,  ist  der,  daß  die 
dichtgewebte  Muskulatur  des  eigentlichen  Vorhofes  sich  mehr  und  mehr 
lockert  und  in  der  Dickenschicht  abnimmt  und  dabei  die  Muskelfaser- 
züge immer  deutlicher  eine  schlingenförmige  oder  spiralige  Anordnung 
aufweisen,  wie  es  schon  von  Keith  beschrieben  worden  ist. 

Ich  glaube,  daß  die  von  Wenckebach  gezeichneten,  schräg  aufwärts 
verlaufenden  Muskelfaserzüge  nichts  anderes  sind,  wie  Teile  dieses  spiralig 
den  Anfangsteil  der  Vena  cava  umgebenden  Systems  quergestreifter 
Herzmuskelfasern. 

Um  diesen  trichterförmigen  Ausläufer  der  Vorhofmuskulatur,  welcher 
den  Anfangsteil  oder  besser  gesagt  die  Einmündungsstelle  der  Vena  cava 
in  den  Vorhof  umgibt,  mit  einem  kurzen  Namen  zu  benennen,  möchte 
ich  ihn  nach  dem  Vorschlag  von  Aschoff  als  oberen  Vena  cava-Trichter 
bezeichnen.  Seine  äußerlich  sichtbare  Grenze  gegen  deu  Vorhof  liegt 
an  der  von  Wenckebach  in  seinen  Beschreibungen  vielfach  erwähnten 
mit  Fettgewebe  ausgefüllten  Furche.  Daß  diese  spiraligen  Muskelzüge 
des  Cavatrichters  sieb  ganz  allmählich  aus  der  Vorkammermuskulatur 
entwickeln  und  nicht  etwa  durch  eine  bindegewebige  Scheidewand,  die 
nur  von  den  einzelnen  Faserzügen  überbrückt  wird,  von  der  übrigen 
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Vorkammermuskulatur  getrennt  sind,  beweist  nun  auch  die  mikroskopische 
Untersuchung.  Entsprechend  der  makroskopischen  Ausdehnung  des 
Cavatrichters  nach  oben,  dessen  Grenze  mehr  oder  weniger  dicht  bis  zur 
Umschlagsfalte  des  Perikards  heranreicht,  wie  das  besonders  die  durch- 
sichtig gemachten  Präparate  zeigten,  ließ  sich  auch  an  mikroskopischen 
Schnitten  die  Ausbreitung  der  Herzmuskulatur  nachweisen.  Die  Muskel- 
fasern des  Cavatrichters  glichen  histologisch  genau  den  Fasern  der  Vor- 
kammer und  es  ist  mir  niemals  gelungen,  auch  nicht  im  Gebiete  der 
Grenzfurche  gegen  den  Vorhof,  besonders  strukturierte  Muskelfasern  ähn- 
lich denen  des  Reizleitungssystems  nachzuweisen.  Dagegen  darf  ich  den 
regelmäßigen  Befund  einer  größeren  Zahl  von  Ganglien  und  Nerven- 
fasern, welche  in  die  Muskulatur  des  Cavatrichters  eingestreut  sind,  nicht 
unerwähnt  lassen.  An  Zahl  und  Umfang  stehen  diese  nervösen  Elemente 
allerdings  weit  zurück  hinter  dem  Reichtum  der  hinteren  Coronarfurche 
an  solchen  Gebilden. 

Wenn  somit  der  Cavatrichter  in  gewissem  Sinne  von  dem  Vorhof 
abgrenzbar  erschien,  so  konnte  doch  in  keiner  Weise  eine  so  scharfe 
Trennung,  wie  sie  zwischen  Vorhof  und  Kammer  besteht,  durch  die 
mikroskopische  Untersuchung  festgestellt  werden. 

Besonders  wichtig  schienen  mir  nun  auch  die  Verhältnisse  an  der 
eigentlichen  Vena  cava  sup.  selbst.  Die  mikroskopische  Untersuchung 
bestätigte  mir  die  Angaben  Kölliker's  und  v.  Ebner's,  daß  die  Vena 
cava  einer  eigentlichen  muskulösen  Wand  vollständig  entbehrt,  nicht  nur 
innerhalb  der  kurzen  Strecke,  wo  sie  aus  dem  Cavatrichter  heraustretend 
bis  zur  Umschlagsstelle  des  Perikards  verläuft,  sondern  auch  noch  weiter 
hinauf  in  ihrem  extra  perikardialem  Gebiete.  Nur  ganz  vereinzelte  glatte 
Muskelfasern,  von  denen  man  aber  keine  nennenswerte  pulsatorische 
Kraft  erwarten  kann,  sind  in  die  bindegewebigen  Wandungen  eingestreut. 
Diese  bindegewebige  Wand  der  Cava  setzt  sich  nun  direkt  in  das  Endo- 
kard des  Cavatrichters  und  der  Vorkammer  fort.  Zwischen  der  spär- 
lichen glatten  Muskulatur  der  Vena  cava  und  der  quergestreiften  Mus- 
kulatur des  Cavatrichters  bestehen  nicht  die  geringsten  Beziehungen. 
Die  Cava  ist  nichts  anderes  als  eine  Verlängerung  des  Endokardschlauches, 
der  ja  bekanntlich  gleichfalls  spärliche  glatte  Muskelfasern  enthält. 

Ganz  ähnliche  Verhältnisse  ließen  sich  nun  auch  an  dem  Einraün- 
dungsgebiet  der  unteren  Hohlvene  feststellen.  Auch  hier  können  wir 
einen  von  der  quergestreiften  Herzmuskulatur  gebildeten,  wenn  auch  viel 
kürzeren  unteren  Cavatrichter  und  die  Vena  cava  inf.  selbst  als  Ver- 
längerung des  Endokardschlauches  unterscheiden.  Nirgends  aber  ließen 
sich  durch  die  mikroskopische  Untersuchung  besonders  strukturierte  dem 
Reizleitungssystem  ähnliche  Gebilde  in  der  Muskulatur  des  unteren  Cava- 
trichters erkennen.  Noch  weniger  ließ  die  äußerst  spärliche  glatte  Mus- 
kulatur der  Cava  inf.  selbst  irgend  eine  besondere  Anordnung  erkennen, 
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die  vermuten  ließe,  daß  hier  die  Geburtsstätte  der  automatischen  Herz- 
reize zu  erblicken  wäre.  Wenn  wir  also  von  dem  Befund  der  Ganglien 
und  Nervenfasern  in  den  oberen  Cavatrichter  absehen,  so  waren  keine 
anatomischen  oder  histologischen  Merkmale  für  eine  Sonderstellung  der 
beiden  Cavatrichter  als  Einmündungssteilen  der  beiden  großen  Veneu 
in  den  Vorhof  gegenüber  der  übrigen  Vorhofsmuskulatur  zu  demon- 
strieren. Immerhin  ließ  der  Befund  der  Ganglien  im  oberen  Cavatrichter 
daran  denken,  daß  hier  doch  eine  besondere  Reizquelle  für  die  automa- 
tische Herzbewegung  existiert. 

Hatten  mich  also  meine  histologischen  Untersuchungen  zu  einer 
Ablehnung  der  WENCKEBACH'schen  Behauptung  über  ein  anatomisch  und 
histologisch  gut  charakterisiertes  muskuläres  Sinusgebiet,  der  Einmün- 
dungssteile der  Cava  sup.  entsprechend  geführt,  so  mußte  ich  mir 
doch  sagen,  daß  nur  mit  Zuhilfenahme  physiologischer  Experimente  die 
Frage  nach  der  Bedeutung  des  oberen  Cavatrichters  gelöst  werden  konnte. 
Nun  standen  mir  freilich  physiologische  Apparate  und  Einrichtungen 
zur  Vornahme  solcher  Experimente  an  Tieren  nicht  zur  Verfugung. 
Doch  zeigte  sich  mir  eine  andere  Gelegenheit,  diese  wichtige  Frage  an 
einem  Material  zu  studieren,  welches  die  Pathologie  mir  darbot  und 
welches  bis  jetzt,  soweit  ich  weiß,  noch  gar  nicht  genügend  verwertet 
worden  ist.  Es  handelt  sich  hier  um  die  nicht  lebensfähigen  Früchte, 
welche  in  der  ersten  Hälfte  der  Schwangerschaft  bis  zum  6.  Schwauger- 
schaft8monat  inkl.  durch  Abort  und  Frühgeburt  ausgestoßen,  nach 
resultatlosen  Wiederbelebungsversuchen  als  lebensunfähig  dem  patholo- 
gischen Anatomen  übermittelt  werden.  Wird  bei  einer  solchen  Frucht  die 
Sektion  alsbald  nach  festgestelltem  Tode  ausgeführt,  so  tritt  nicht  selten 
unter  dem  Einfluß  der  äußeren  Reize  wieder  eine  spontane  automatische 
Herzbewegung  ein,  die  allerdings,  wenn  das  Herz  nicht  künstlich  ge- 
speist wird,  relativ  bald  erlischt.  Da  die  unreifen  Früchte  der  hiesigen 
Gebäranstalt  nach  festgestelltem  Tode  sofort  dem  pathologischen  Institut 
übermittelt  werden,  so  konnten  im  Laufe  des  letzten  Halbjahres  mehr- 
fache Beobachtungen  an  überlebenden  und  absterbenden  Herzen  unreifer 
nicht  lebensfähiger  Früchte,  an  denen  vergeblich  Versuche  zur  Einleitung 
der  Atmung  gemacht  worden  waren,  vorgenommen  werden. 

Die  Anregung  zu  diesen  Versuchen  boten  die  gleichartigen  Beobach- 
tungen von  Hekdjg  am  absterbenden  Säugetierherzen.  Den  großen  Wert 
solcher  Beobachtungen  für  die  Lokalisierung  der  Ursprungsreize  hat  Hering 
erst  in  seiner  neuesten  Publikation  wieder  ausdrücklich  hervorgehoben. 

Diese  Versuche  sind  folgende: 
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1.  Fall. 

Neugeborenes  von  38  cm  Länge.  Totgeboren.  Wiederbelebungsversuche 
vergeblich.  Mutter  Syphilis.  Trotz  ScHULTZE'scher  Schwingungen  ist  Re- 
spiration nicht  in  Gang  zu  bringen,  so  daß  nach  l1/.,  Stunden  p.  p.  weitere 
Versuche  aufgegeben  werden. 

Bei  der  1/3  Stunde  später  vorgenommenen  Sektion  zeigt  das  Herz  bei 
Berührung  der  Ventrikel  mit  der  Messerspitze  vereinzelte  Kontraktionen.  Es 
wird  sofort  der  rechte  Vorhof  in  der  Sichtung  der  Vena  cava  sup.  und  inf. 
eröffnet  und  von  der  Mitte  des  Eröffnungsschnittes  aus,  wie  bei  der  Sektion, 
ein  Schnitt  an  der  rechten  Herzkante  vom  Vorhof  bis  in  den  Ventrikel  ge- 
legt, desgleichen  rechtes  Herzohr  und  vordere  Wand  des  Vorhofes  nach  oben 
und  links  aufgeklappt  und,  um  ein  Zurückfallen  zu  verhindern,  überhängende 
Reste  der  vorderen  Vorhofswand  und  des  Herzohres  mit  der  Schere  ab- 
getragen. Dadurch  wurde  ein  voller  Überblick  über  die  ganze  Vena  cava 
superior,  über  die  hintere  und  mediale  Wand  des  rechten  Vorhofes,  über  die 
Ansatzstelle  der  Tricuspidalissegel  und  die  Einmündungssteile  der  Vena  cava 
inf.  gewonnen.  Während  dieser  Operationen  waren  gelegentlich  an  den  Ven- 
trikeln unregelmäßige  wogende  Bewegungen  beobachtet  worden.  Nach  Be- 
endigung derselben  schien  das  Herz  ganz  still  zu  stehen.  Nachdem  jedoch 
das  Herz  mehrere  Minuten  unbedeckt  der  relativ  kühlen  Luft  des  Sektions- 
Baal  es  ausgesetzt  war,  begannen  wieder  einzelne  wogende  Bewegungen  an  den 
Ventrikeln  sichtbar  zu  werden,  während  am  Vorhof  und  der  Vena  cava  keine 
Spur  von  Bewegung  zu  sehen  war.  Erst  allmählich  stellten  sich  im  Laufe 
der  nächsten  Minuten  auch  im  Vorhof  und  der  Vena  cava  Kontraktionen  ein. 
Dieselben  nahmen  an  den  Ventrikeln,  sowie  am  Vorhof  und  Vena  cava  sehr 
bald  einen  rhythmischen  Charakter  an,  wobei  es  auffällig  war,  daß  die  Ven- 
trikel sich  ungefähr  doppelt  so  oft  kontrahierten,  wie  Vorhof  und  Vena  cava, 
so  daß,  wenn  auch  nicht  genau,  auf  eine  Vorhofs-  zwei  Ventrikelkontraktionen 
kamen.  Die  zeitliche  Differenz  zwischen  einer  Vorhofs-  und  der  ersten 
Ventrikelkontraktion  war  so  groß,  daß  an  eine  Überleitung  nicht  zu  denken 
war;  vielmehr  schienen  Vorhof  und  Ventrikel  unabhängig  voneinander 
rhythmisch  zu  schlagen.  Leider  standen  mir  in  dem  Augenblicke  keine 
weiteren  Untersuchungsmethoden  zur  genaueren  Registrierung  der  Kontraktion 
zur  Verfügung,  ganz  abgesehen  davon,  daß  es  sich  bei  den  Vorhofskontraktionen 
nicht  wie  bei  den  Ventrikeln  um  ein  mehr  oder  weniger  festes  Zusammen- 
ziehen der  gesamten  Muskelsubstanz  handelte,  sondern  nur  um  Kontraktionen 
bestimmter,  weiter  unten  genauer  zu  beschreibender  Bezirke,  an  die  sich  nur 
selten  Kontraktionen  größerer  Vorhofsabschnitte  anschlössen.  Ehe  ich  auf 
diese  Vorhofskontraktionen  näher  eingehe,  will  ich  nur  erwähnen,  daß  die 
Ventrikelkontraktionen  allmählich  schwächer  und  schwächer  und  seltener 
wurden,  während  sich  die  Kontraktionen  an  der  Cava  und  am  Vorhof  noch 
ziemlich  lange  in  rhythmischer  Weise  wiederholten. 

Jede  stärkere  Berührung,  z.  B.  Abtupfen  des  vorquellenden  Blutes  mit 
Wattebäuschchen,  sistierte  die  Cava-  und  Vorhofsbewegung  für  kurze  Zeit. 
Ungefähr  M/4  Stunden  nach  begonnener  Freilegung  des  Herzens  waren  auch 
die  Kontraktionen  am  Vorhof  und  an  der  Cava,  welche  schließlich  immer 
seltener  und  schwächer  geworden  waren,  ganz  erloschen,  nachdem  die  Ven- 
trikel schon  längere  Zeit  keine  Kontraktionen  mehr  ausgeübt  hatten.  Doch 
zeigte  sich  kurz  vor  dem  Erlöschen  der  Vorhofskontraktionen  noch  eine  ganz 
leichte  Kontraktion  an  den  Ventrikeln. 
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Nach  dem  Erlöschen  der  spontanen  Bewegungen  gelang  es  noch  durch 
Reizung  mit  stumpfen  und  spitzen  Instrumenten  vereinzelte  Kontraktionen 
an  der  Cava  und  am  Vorhof  auszulösen,  auf  die  ich  noch  zurückkommen 
werde,  sobald  ich  die  Art  der  spontanen  Kontraktionen  beschrieben  haben 
werde. 

Da  Meßinstrumente  nicht  zur  Verfügung  standen,  so  konnten  diese  Be- 
wegungen nur  mit  dem  Auge  verfolgt  werden.  Dieselben  wurden  von 
mehreren  Herren  des  Institutes  beobachtet.  Dabei  zeigten  sich  sofort  starke 
"Widersprüche  in  bezug  auf  die  Ausdehnung  und  die  Richtung  der  beobachteten 
Kontraktionswellen.  Es  zeigte  sich,  wie  wichtig  der  jedesmalige  Standpunkt 
des  Beobachters  für  die  Beurteilung  der  Kontraktions  wellen  war,  die  nur  bei 
spiegelnder  Beleuchtung  in  ihren  Einzelheiten  erkannt  werden  konnten. 

Nachdem  die  verschiedenen  Beobachter  von  verschiedenen  Stellen  aus 
beobachtet  hatten,  ergab  sich  als  übereinstimmendes  Urteil,  daß  die  Kon- 
traktionen niemals  in  das  Gebiet  der  eigentlichen  Cava  sup.  hineinragten, 
sondern  stets  dort  scharf  abschnitten,  wo  die  letzten  schlingenförmigen 
Muskelbündel  des  Vorhofs  die  Wurzel  der  Vena  cava  von  außen  her  um- 
fassen. Man  sah  auch  deutlich,  daß  bei  jeder  Kontraktion  dieser  Stelle  das 
unbewegliche  Wurzelstück  der  Cava  durch  die  Kontraktionen  der  außen 
liegenden  Muskeln  förmlich  in  die  Höhe  gehoben  wurde.  Der  Bereich  der 
quergestreiften  Muskulatur  au  der  Wurzel  der  Cava  war  leicht  an  dem  etwas 
dunklereu  Farbenton,  welchen  die  durchschimmernde  Muskulatur  der  Cava 
verlieh,  zu  erkennen.  Dort  wo  die  Cava  aus  dem  Muskeltrichter  des  Vorhofs 
nach  oben  heraustrat,  nahm  sie  sofort  eine  helle  Färbung  an  und  in  diesem, 
außerhalb  des  Herzmuskels  gelegenem  Abschnitte  wurden  von  keinem  Be- 
obachter Kontraktionen  bemerkt.  Dagegen  waren  diese  Kontraktionen,  wie 
schon  erwähnt,  an  dem  von  Herzmuskulatur  umzogenen  Wurzelstück  der  Cava 
sehr  deutlich  zu  sehen.  So  gut  wie  gleichzeitig  mit  diesem  Wurzelstück  der 
Cava  kontrahierten  sich  auch  die  mit  ihm  innig  zusammenhängenden  hinteren 
und  medialen  Wandabschnitte  des  Vorhofs  bis  zum  Foramen  ovale,  an  dessen 
oberer  Umrandung  die  Bewegungswelle  sich  förmlich  staute.  Gleichzeitig  mit 
dieser,  von  der  obersten  Muskelgrenze  des  Vorhofa  bis  zum  oberen  Rande 
des  Foramen  ovale  bemerkbaren  Muskelkontraktion  zeigten  sich  noch  andere 
Kontraktionswellen,  welche,  mehr  von  dem  vorderen  Rande  des  Foramen 
ovale  ausgehend,  sowohl  in  den  vorderen  Abschnitt  des  Vorhofseptums,  wie 
auch  über  die  obere  Umrandung  der  Coronarvene  hinweg  in  der  Richtung 
auf  den  Ansatz  des  medianen  TricuBpidalissegels  ausstrahlten  bzw.  sich  von 
dorther  auf  die  vordere  Umrandung  des  Foramen  ovale  hinbewegten.  Diese 
drei  von  der  Cavawurzcl,  von  dem  Septum  und  von  dem  Tricuspidalisansatz 
bis  zu  der  Umrandung  dos  Foraraeu  ovale  reichenden  Kontraktionswellen 
traten  nun  immer  so  gut  wie  gleichzeitig  auf  und  es  machte  den  Eindruck, 
als  wenn  die  ganzen  Bezirke  der  Cavawurzel  und  des  Septum  bis  zum 
Tricuspidalisansatz  auf  einmal  gegen  die  Umrandung  des  Foramen  ovale 
herangezogen  würden,  wobei  sich  die  letztere  besonders  stark  emporhob.  In- 
dessen war  eine  genaue  Bestimmung  darüber,  ob  die  Kontraktionen  von  dem 
Rand  des  For  amen  ovale  aus  in  den  genannten  Richtungen  ausstrahlten,  oder 
auf  denselben  zuliefen,  oder  sich  alles  gleichzeitig  kontrahierte,  sehr  schwer. 
Auch  schien  die  Reihenfolge  der  Bewegungen  mit  der  Zeit  eine  andere  zu 
werden.  Während  es  ursprünglich  so  aussah,  als  ob  die  Kontraktionswelle 
vom  Foramen  ovale  nach  der  Cavawurzel  lief,  stimmten  später  alle  Beobachter 
darin  überein,  daß  die  Welle  von  der  Cavawurzel  zum  Foramen  ovale  verlief. 
Als  jedoch  die  spontanen  Kontraktionen  von  Cavawurzel  und  Vorhof  schwächer 
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und  seltener  wurden,  hörten  die  Bewegungen  an  der  Cavawurzel  zuerst  auf, 
während  an  der  Umrandung  des  Foramen  ovale  noch  mehrfach  Kontraktions- 
erscheinungen zu  beobachten  waren.  Als  auch  diese  erlöschten,  wurden  mit 
Hilfe  stumpfer  und  spitzer  Instrumente  an  der  Cavawurzel  nur  ganz  schwache, 
an  der  Umrandung  des  Foramen  ovale  dagegen  kräftigere  Kontraktionen 
ausgelöst. 

2.  Fall. 

Fötus  von  ca.  5  Monaten.  Wiederbelebungsversuche  erfolglos.  Bei  Er- 
öffnung des  Brustkorbes  steht  das  Herz  still.  Nach  Eröffnung  des  Perikards, 
wohl  unter  dem  Einfluß  der  Berührung  mit  der  Schere  und  der  zutretenden 
recht  kalten  Luft  des  Sektionssaales,  beginnt  es  wieder  zu  schlagen.  Kegel- 
mäßiger, auffallend  langsamer  Rhythmus.  Die  Kontraktionen  sind  am  Ven- 
trikel sehr  deutlich  ausgeprägt.  Am  Vorhof  sind  eigene  Kontraktionen  nicht 
deutlich  zu  bemerken,  vor  allem  nicht  an  der  Cava  sup.  und  am  Herzohr. 
Die  sichtbaren  Bewegungen  der  dem  Ventrikel  zugewandten  Vorhofsabschnitte 
können  auch  passiv  durch  die  Ventrikelkontraktionen  hervorgerufen  sein. 
Von  der  rechten  Subclavia  aus  wird  die  Vena  cava  sup.,  der  Vorhof  und 
die  Cava  inf.  in  situ  durch  einen  Längsscherenschnitt  an  der  Vorderfläche, 
am  Ubergang  zur  Seitenfläche  eröffnet.  Sodann  wird  von  diesem  Schnitt 
aus,  entsprechend  dem  bekannten  Sektionsschnitt,  rechter  Vorhof  und  Ventrikel 
in  der  Richtung  der  rechten  Herzkante  eröffnet.  Xach  Abtupfen  des  Blutes 
schlägt  das  Herz  in  ungefähr  demselben  Rhythmus  wie  vorher  weiter.  Dabei 
wird  so  gut  wie  gar  keine  Bewegung  an  dem  Wurzelgebiet  der  Vena  cava 
sup.  und  inf.  sichtbar.  Auch  das  Herzobr  zeigt  keine  Kontraktionen.  Viel- 
mehr zeigt  sich  nur  im  Gebiet  des  Septum  und  der  Umgebung  der  Coronar- 
venenmündung  eine  deutliche  Bewegung,  die  anscheinend  eine  aktive,  nicht 
nur  eine  passive,  fortgeleitete,  ist.  Genauere  Beobachtungen  über  die  zeit- 
liche Aufeinanderfolge  der  Vorhofsseptumkontraktionen  und  Ventrikelkontrak- 
tionen wurden  nicht  angestellt,  da  ein  baldiges  Erlöschen  der  Herztätigkeit 
erwartet  werden  mußte  und  deswegen  schnell  die  Abtrennung  des  Wurzel- 
Gebietes  der  Vena  cava  sup.  mit  dem  größten  Teile  des  Herzobres  mit 
Scherenschnitten  vorgenommen  wurde.  Das  von  dem  Wurzelgebiet  der 
Cava  sup.  völlig  getrennte  Herz  schlug  trotzdem  rhythmisch  weiter,  und 
zwar  zeigten  sich  die  gleichen  Kontraktionsbewegungen  sowohl  im  Gebiet 
der  Vena  coronaria  und  Septum,  wie  am  Ventrikel.  Darauf  wurden  in  situ 
beide  Kammern  dicht  an  der  Basis  von  dem  rechten  Vorhofsrest  und  dem 
linken  Vorhof  abgetrennt  und  aus  dem  Körper  entfernt.  Sofort  standen 
Vorhöfe  und  die  losgelösten  Kammern  still.  Auch  konnte  durch  keinen 
Reiz  im  Vorhofsgebiet  irgendeine  Kontraktion  ausgelöst  werden.  Dagegen 
kontrahierten  sich  die  Kammern  jedesmal  beim  Einstechen  mit  der  Nadel 
oder  Klemmen  mit  der  Pincette  an  den  verschiedensten  Kammerabschnitten. 
24  Minuten  nach  Eröffnung  der  Brusthöhle  war  auch  an  den  Kammern  keine 
Kontraktion  mehr  auszulösen. 

3.  und  4.  Fall. 

Weibliche  Früchte  von  ca.  6  Monaten.  Wiederbelebungsversuche  ohne 
Erfolg.  Keine  Knochenkerne.  Keine  Zeichen  von  Syphilis  am  Knochen- 
system.   Pupillarmembran  geschwunden.    Lungen  völlig  atelektatisch.  Zahl- 
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reiche  Ekchymosen  am  Perikard  beider  Herzen.  Beide  Harnblasen  auffällig 
gefüllt. 

Beobachtung  des  Herzens. 

PötuB  I.    3.  Fall. 

Nach  Eröffnung  der  Bauchhöhle  sieht  man  das  Herz  gelegentliche  spon- 
tane Kontraktionen  ausüben.  Nach  Freilegung  des  Herzens  im  Herzbeutel 
tritt  keine  Änderung  ein.  Es  wird  jetzt  die  Vena  cava  sup. ,  der  rechte 
Vorhof  und  die  Vena  cava  inf.  durch  einen  Kantenschnitt  eröffnet,  sodann 
der  Sektionsschnitt  bis  zur  Spitze  des  rechten  Ventrikels  geführt.  Hierauf 
beginnt  das  Herz  rhythmisch  zu  schlagen.  Das  rechte  Herzohr  steht  still, 
nur  das  Septum  bewegt  sich  synchron  mit  den  Ventrikeln.  Auch  an  den 
Venae  cavae  ist  keine  Bewegung  zu  sehen.  Es  werden  nun  überhängende 
Teile  des  rechten  Herzohres  entfernt.  Der  langsame  Rhythmus  der  Ventrikel- 
kontraktion bleibt  bestehen.  Sodann  wird  der  Cavatrichter  der  Cava  sup. 
vom  Herzen  getrennt,  ohne  Einfluß  auf  die  Ventrikelkontraktion.  Es  wird 
jetzt  das  Herz  von  allen  Verbindungen  gelöst,  bis  auf  ein  schmales  Stückchen 
der  Aortenwand.  Auch  der  Rest  des  rechten  Vorhofs  wird  mit  Ausnahme 
des  unteren  Drittels  des  Septums  und  des  Umrandungsgebietes  der  Conorar- 
vene  (dem  Vorhofsteil  des  Reizleitungssystems  und  dem  Knoten  entprechend), 
welche  mit  den  Kammern  in  Verbindung  bleiben,  abgetragen.  Die  abge- 
schnittenen Teile  bleiben  regungslos.  Der  Rhythmus  der  Kammern  ist  un- 
verändert. Endlich  wird  das  Ventrikelseptum  unterhalb  der  Pars  membranacea 
und  die  hintere  Wand  des  rechten  Ventrikels  dicht  unterhalb  der  Tricuspidalis 
durchschnitten.  Das  Herz  steht  still.  Nach  sehr  langer  Pause  (von  ca. 
10  Hinuten)  tritt  eine  spontane  Kontraktion  des  Ventrikels  auf.  Einige 
Miauten  später  noch  eine  zweite.  Ob  dieselben  durch  Kältereize  (Luft- 
bewegung durch  Öffnen  der  Tür)  bedingt  wurden,  ist  schwer  zu  sagen. 

Fötus  II.    4.  Fall. 

Das  Herz  zeigt  nach  Entfernung  des  Sternum  und  des  Herzbeutels 
rhythmische  Kontraktionen,  die  von  Pausen  unterbrochen  werden.  Die  Er- 
öffnung der  Hohlvenen  und  des  Vorhofes  und  die  Anlegung  des  Sektions- 
schnittes fand  erst  statt,  nachdem  die  Untersuchung  am  Herzen  des  Fötus  I 
vollendet  war.  Nach  Anlegung  dieser  Schnitte  bleibt  der  Rhythmus  derselbe. 
An  dem  Cavatrichter  keine  Bewegung  sichtbar,  nur  das  Septum  bewegt  sich 
anscheinend  synchron  mit  den  Ventrikeln  mit.  Das  Herzohr  wird  größten- 
teils entfernt,  der  Trichter  der  Cava  sup.  vom  Vorhof  getrennt.  Es  tritt 
eine  deutliche  Beschleunigung  des  Rhythmus  der  Ventrikelkontraktionen  ein, 
sodann  wird  das  Herz  völlig  von  der  Umgebung  gelöst,  beide  Vorhöfe  und 
das  Septum  bis  dicht  oberhalb  des  Ansatzes  der  venösen  Klappen  abgetrennt. 
Die  Kammern  schlagen  in  demselben  Rhythmus  weiter.  Die  abgetragenen 
Vorhofstücke  stehen  still.  Sodann  wird  ein  Schnitt  durch  das  Septum  dicht 
unterhalb  der  Ansatzstolle  der  Tricuspidalis  gelegt.  Das  Herz  steht  sofort 
still.  Nach  längerer  Pause  (ca.  2  Minuten)  kontrahieren  sich  die  Kammern 
deutlich  spontan.  In  kurzen  unregelmäßigen  Pausen  von  mehreren  Sekunden 
wiederholen  sich  die  Kontraktionen,  die  wesentlich  schwächer  sind  als  früher. 
Wie  weit  sich  die  Septumteil  oberhalb  des  Schnittes  noch  mitkontrahierten, 
entging  leider  der  Beobachtung.  Spontane  Kontraktionen  derselben  ohne 
Kontraktion  der  übrigen  Kammerteile  wurden  nicht  beobachtet.  Es  wurden 
sodann  das  untere  Stückchen  des  Septnm  und  die  dicht  unterhalb  der  Coronar- 
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furche  gelegenen  Teile  der  hinteren  Kamraerwand  weggeschnitten.  Trotzdem 
wiederholten  sich  noch  einzelne  unregelmäßige  spontane  Kontraktionen  der 
Kammern. 


5.  Fall. 

Um  die  an  den  überlebenden  Menschenherzeu  gemachten  Beobachtungen 
auch  am  Tier  zu  kontrollieren,  wurde  auch  in  einem  Falle  das  überlebende 
Herz  eines  Kaninchens  in  seinen  Absterbephänomenen  genau  untersucht. 
Ein  kräftiges  Kaninchen  wird  durch  Freilegen  und  Anschneiden  der  Carotis 
entblutet.  Nach  schneller  Eröffnung  des  Thorax  sieht  man  das  Herz  im 
Herzbeutel  kräftig  schlagen.  Herzbeutel  wird  eröffnet,  sodann  von  der 
Subclavia  aus  die  Vena  cava  sup.  der  rechte  Yorhof  und  die  Cava  inf.  durch 
seitlichen  Kantenschnitt  eröffnet.  Während  dessen  steigt  die  Pulszahl  des 
Vorhofes  der  Schätzung  nach  auf  das  Doppelte  in  derselben  Zeiteinheit,  des- 
gleichen diejenigen  des  Ventrikels;  doch  fällt  der  Ventrikel  bald  wieder  ab 
und  dann  auch  der  Vorhof,  um  in  dem  ursprünglichen  Rhythmus  weiter  zu 
schlagen.  Sodonn  wird  von  dem  ersten  Schnitt  aus  der  rechte  Vorhof  und 
der  rechte  Ventrikel  durch  einen  über  die  rechte  Kante  des  Ventrikels 
laufenden  Scherenschnitt  eröffnet,  so  daß  also  das  ganze  Herzohr  und  noch 
ein  Teil  der  seitlichen  Vorhofswand  nach  vorn  und  links,  ein  kleinerer  Teil 
der  seitlichen  Wand  nach  rechts  fällt. 

An  dem  eröffneten  Vorhof  sieht  man  nun  dem  Septum  entsprechend 
sehr  lebhafte  rhythmische  Kontraktionsbewegungen,  die  in  gleichmäßiger 
Weise  sich  in  der  Umgebung  der  Öffnung  der  Vena  coronaria  bemerkbar 
machen.  Nach  dem  Herzohr  und  den  beiden  Venae  cavae  zu  läßt  die  In- 
tensität  der  Kontraktion,  vor  allem  wohl  wegen  der  geringen  Muskeldichte 
nn  den  Wurzeln  der  Cavae,  deutlich  nach.  Doch  nehmen  zunächst  an  den 
in  der  Umgebung  der  Coronarvene  und  im  Randgebiet  der  Fossa  ovalis 
sichtbar  werdenden  Kontraktionen  die  übrigen  Bestandteile  des  Vorhofs 
deutlich  teil,  am  stärksten  das  Herzohr,  etwas  schwächer  das  Wurzelgebiet 
der  Vena  cava  Bup.,  sehr  schwach  das  Wurzelgebiet  der  Vena  cava  inf. 
Der  Ventrikel  schlägt  mit  dem  Vorhof  in  gleichem  Rhythmus.  Jetzt  wird 
das  Wurzelgebiet  der  Vena  cava  sup.,  Bowie  die  obere  Hälfte  des  Herzohres 
und  der  Vorhofsscheidewand,  sowie  ein  Stück  des  linken  Vorhofs  mit  der 
Schere  von  dem  übrigen  Vorhofsgebiet  abgetrennt.  Daraufhin  tritt  zunächst 
eine  starke  Beschleunigung  der  Kontraktionen  der  unteren  Vorhofspartie  und 
der  daran  hängenden  Ventrikel  ein,  die  allmählich  aber  wieder  dem  ursprüng- 
lichen, ja  anscheinend  einem  etwas  langsameren  Rhythmus  Platz  macht.  Bei 
diesem  Rückfall  in  den  früheren  Rhythmus  ging  der  Ventrikel  dem  Vorhof 
voran,  so  daß  er  zeitweilig  viel  langsamer  schlug  als  der  Vorhof.  Die  ab- 
geschnittene obere  Hälfte  des  Vorhofs  (Herzohrstück  und  Wurzelgebiet  der 
Vena  cava  sup.)  schlug  nach  der  Abtrennung  für  sich  in  einem  beschleunigten 
Rhythmus  weiter,  fiel  aber  schließlich  in  denselben  Rhythmus,  den  der  übrige 
Vorhofsteil,  endgültig  angenommen  hatte.  Eine  Zeitlang  schlagen  beide  Teile 
für  das  bloße  Auge  synchron. 

Mit  zunehmender  Abkühlung  der  Teile  trat  Verlangsamung  und  schließ- 
lich deutliche  Unregelmäßigkeit  im  Rhythmus  der  Kontraktionen  auf.  Endlich 
trat  an  dem  abgetrennten  Wurzelstück  der  Vena  cava  sup.  und  dem  Herz- 
ohrstück vollständiger  Stillstand  ein,  während  der  untere  Vorhofsabschnitt 
noch  ziemlich  lebhaft  weiterschlug,  der  Ventrikel  aber  nur  noch  vereinzelte 
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Kontraktionen  ausführte.  Schließlich  stand  auch  er  still  und  seine  basalen 
Abschnitte  wurden  nur  noch  passiv  durch  die  Vorhofskontraktionen  nütbewegt. 
Darauf  wurde  der  rechte  Ventrikel,  das  Septum  und  ein  Teil  der  linken 
Kammer  dicht  oberhalb  der  venösen  Ostien  von  den  Vorhöfen  abgetrennt. 
Nach  dieser  Abtrennung  vollführte  der  Ventrikel  noch  eine  Kontraktion,  um 
dann  wieder  ganz  still  zu  stehen.  Während  dessen  schlug  die  untere  Vor- 
nofshälfte,  welche  die  Umgebung  der  Vena  coronaria  und  das  untere  Rand- 
gebiet der  Fossa  ovalis  umfaßte,  deutlich  weiter.  Die  Bewegungen  ließen  sich 
auch  noch  deutlich  beobachten,  nachdem  jetzt  das  ganze  Herz  von  den 
übrigen  Brustorganen  getrennt,  aus  dem  Körper  gehoben  und  auf  einem 
Teller  liegend  weiter  beobachtet  wurde.  Erst  ganz  allmählich  wurden  die 
Bewegungen  langsamer  und  zeigten  sich  schließlich  nur  noch  am  oberen 
vorderen  und  unteren  Randgebiet  der  Öffnung  der  Vena  coronaria,  sowie  an 
der,  in  der  Tiefe  der  Öffnung  sichtbaren  Wand  der  Vene  selbst.  Schließlich 
hörten  auch  die  Kontraktionen  im  Randgebiet  auf  und  nur  an  dem  in  der 
Tiefe  sichtbaren  Teile  der  Venenwand  selbst  konnten  noch  schwache  Pulsa- 
tionen bemerkt  werden,  die  schließlich  erloschen. 

Welche  Schlüsse  lassen  sich  nun  aus  diesen  Beobachtungen  am  ab- 
sterbenden Herzen  ziehen  ?  Auf  jeden  Fall  der,  daß  die  Einmündungs- 
stelle  der  Vena  cava  als  Ultimum  moriens  nicht  angesehen  werden  kann. 
Die  von  Hering  beobachteten  primären  Venenpulsationen ,  denen  die 
Vorhofskontraktionen  folgen  sollten,  sind  sicherlich  nicht  auf  die  Venen 
selbst  zu  beziehen,  da,  wie  vorher  erwähnt,  die  Venen  an  dieser  Stelle  keine 
eigenen  kontraktilen  Elemente  besitzen.  Aber  auch  die  im  Wurzelgebiet 
der  Vena  cava  in  dem  von  Herzmuskelfasern  gebildeten  Cavatrichter  auf- 
tretenden Kontraktionen,  die  also  schon  Vorhofskontraktionen  sind,  muß 
man  nach  den  obigen  Beobachtungen  als  aus  dem  Septumgebiet  fortgeleitet 
ansehen.  Diese  Fortleitung  von  dem  Septum  aus  konnte  von  Hering 
nicht  festgestellt  werden,  da  er  das  Septumgebiet  nicht  zu  Gesicht  be- 
kam, weil  er  zum  Studium  der  Kontraktionen  nur  das  Herz  nach  auf- 
wärts drehte,  nicht  aber  den  Vorhof  eröffnete,  das  Septumgebiet  somit 
immer  verdeckt  blieb.  Unsere  Beobachtungen  am  absterbenden  mensch- 
lichen Herzen  zeigen  übereinstimmend,  daß  das  Gebiet  der  Cavatrichter, 
also  die  Einmündungsstelle  der  Hohlvenen,  gerade  im  Gegensatz  zu 
allen  früheren  Angaben  viel  früher  seine  Tätigkeit  einstellt  als  das  eigent- 
liche Septumgebiet,  ja  meistens  sogar  früher  als  die  Ventrikel.  Dem- 
gemäß kann  man  diese  Einmündungssteilen  der  großen  Hohlvenen,  wenn 
man  darunter  streng  anatomisch  die  Cavatrichter  versteht,  nicht  mehr 
als  Ultimum  moriens  des  menschlichen  Herzens  bezeichnen.  Noch  früher 
als  die  Cavatrichter  stellten  die  Herzohren  ihre  Tätigkeit  ein,  so  daß 
auch  sie  als  Ultimum  moriens  des  Menschenherzens  ausscheiden.  Daß 
auch  nicht  etwa  nervöse  Elemente,  insbesondere  des  oberen  Cavatrichters, 
wie  sie  ja  auch  von  mir  reichlich  gefunden  worden  sind,  die  automatische 
Herzbewegung  auslösen  oder  den  Rhythmus  beherrschen,  geht  daraus 
hervor,  daß  nach  vollständiger  Abtrennung  des  Cavatrichters,  des  Herz- 
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ohres,  kurz  des  größten  Teiles  der  rechten  Vorkammer  überhaupt  die 
automatische  rhythmische  Bewegung  des  verbleibenden  Vorhofsrestes 
und  der  Kammer  nicht  aufgehoben  und  meist  nur  vorübergehend  ver- 
ändert wurde.  Die  abgetragenen  Gebiete  des  Cavatrichters  und  des  Vor- 
hofs schlugen  bei  den  Beobachtungen  am  menschlichen  Herzen  für  sich 
allein  nicht  weiter. 

Es  scheint  mir  daher  sicher,  daß  man  mit  Schlußfolgerungen  ans 
Kurven,  die  nur  die  Bewegungen  der  äußeren  Teile  des  geschlossenen 
Herzens  wiedergeben,  bei  denen  aber  nicht  gleichzeitig  eine  exakte 
Messung  der  Bewegungen  des  Septumgebietes  und  womöglich  seiner 
einzelnen  Teile  vorgenommen  werden  kann,  für  die  Frage  nach  der  Ent- 
stehung der  normalen  Ursprungsreize  sehr  vorsichtig  sein  muß.  Einen 
exakten  Beweis,  daß  die  Bewegungen  an  der  EinmUndnngsstelle  der  Hohl- 
venen hier  wirklich  zuerst  entstehen  und  nicht  etwa  im  Septum,  daß  also 
wirklich  die  Einmündungstelle  der  Hohlvenen  die  Geburtastätte  der  nomo- 
tropen  automatischen  Herzreize  ist,  kann  ich  aus  keiuer  der  bisher  vor- 
liegenden physiologischen  Publikationen  herauslesen. 

Dagegen  sprechen  nun  alle  Beobachtungen  dafür,  daß  der  Sitz  der 
kräftigsten  und  längst  dauernden  rhythmischen  Pulsationen  in  dem  unteren 
Abschnitt  des  Septum  bzw.  oberen  Abschnitt  der  Kammern,  also  an  der 
Vorhofkammergrenze  zu  suchen  ist.  Denn  einmal  ließ  sich  zeigen,  daß 
die  rhythmischen  Bewegungen  bei  unversehrtem  Zustande  des  Vorhof- 
Kammergrenzgebietes,  insbesondere  jener  Stelle  im  Kammerseptum, 
dicht  unterhalb  der  Vorhofsgrenze,  wo  der  Hauptstamm  des  Reizleitungs- 
systems verläuft,  am  längsten  in  dem  Umrandungsgebiete  der  Vena  co- 
ronaria  und  dem  trichterförmigen  Eingangsgebiet  zu  der  Vene  im  unteren 
Abschnitt  des  Vorhofseptums  zu  beobachten  waren,  und  ferner  konnte 
regelmäßig  festgestellt  werden,  daß  die  Durchschneidung  des  Kammer- 
septunis  dicht  an  der  Vorhofsgrenze,  dort  wo  der  Hauptstamm  des  Reiz- 
leitungssystems verläuft,  einen  sofortigen  Stillstand  der  rhythmischen 
Kontraktionen,  wenigstens  der  Kammer,  zur  Folge  hatte,  während  im  Gebiet 
des  Coronarvenentrichters  beim  Kaninchenherzen  auch  nach  der  Durch- 
schneidung noch  rhythmische  Kontraktionen  beobachtet  werden  konnten.  An 
den  Ventrikeln  zeigten  sich  zwar  in  den  beiden  letzten  Fällen  vom  Menschen 
auch  noch  nach  der  Durchschneidung  vereinzelte  spontane  schwache  Kon- 
traktionen, aber  niemals  rhythmische  Bewegungen.  Will  man  solche 
spontanen  seltenen  Kontraktionen,  die  vielleicht  durch  einen  Luftzug 
oder  sonstige  äußere  Einflüsse  ausgelöst  waren,  als  die  letzten  Zeichen  des 
Lebens  am  Herzen  betrachten,  dann  wären  freilich  nach  unseren  Beobach- 
tungen in  der  Mehrzahl  der  Fälle  die  Kammern  als  das  Ultimum  moriens 
des  menschlichen  Herzens,  wenigstens  des  fötalen  Herzens,  zu  bezeichnen. 
Sieht  man  sich  aber  nach  denjenigen  Gebieten  um,  in  denen  am  längsten 
rhythmische  Bewegungen  beobachtet  werden  konnten,  so  muß 
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nach  der  ersten  Beobachtung  am  absterbenden  menschlichen  Herzen  und 
nach  der  Beobachtung  am  absterbenden  Kaninchenherzen  das  Gebiet 
des  Conorarvon entrichten  und  der  untere  Teil  des  Septum,  also  gerade 
jene  Stelle,  wo  der  Vorhofsteil  des  Reizleitungsbündels  und  der  Knoten 
sich  befindet,  als  Ultimum  moriens  der  Erzeugungsstellen  rhythmischer 
Reize  des  Säugetierherzens  angesehen  werden.  Verlegt  man  die  Ent- 
stehung automatischer  Reize  in  das  von  Tawaba  genauer  beschriebene 
Reizleitungssystem ,  insbesondere  in  den,  wenigstens  beim  Schaf,  so 
nervenreichen  Knoten  desselben,  welcher  dicht  oberhalb  der  Ansatzstelle 
der  Tricuspidalis  liegt,  so  ist  es  verständlich,  daß  eine  Durchtrennung 
des  Hauptbündels,  welches  die  gesamte  Kammermasse  mit  dem  im  Vor- 
hofseptum  liegenden  Knoten  verbindet,  die  rhythmische  Bewegung  so  gut 
wie  gänzlich  aufheben  muß,  während  der  Vorhofsteil  in  welchem  der 
Knoten  und  das  Anfangsgebiet  des  Reizleitungsbündels  liegen,  noch 
weitere  rhythmische  Bewegungen  ausüben  kann.  Wenn  bei  den  obigen 
Beobachtungen  nach  der  Durchschneidung  des  Hauptbündels  in  drei 
Fällen  nicht  nur  ein  Aufhören  der  rhythmischen  Kammerbewegung, 
sondern  auch  ein  Aufhören  der  rhythmischen  Bewegung  im  Vorhof- 
septumgebiet  erfolgte,  so  ist  das  vielleicht  auf  eine  Art  Shokwir- 
kung  zurückzuführen.  Jedenfalls  steht,  selbst  wenn  man  dem  ganzen 
Reizleitungssystem  von  Tawara  gar  keine  Bedeutung  beimessen  will,  das 
eine  fest,  daß  im  Gegensatz  zur  Abtragung  des  Cavatrichters,  in  welchen 
Wenckebach  das  Sinusgebiet  verlegt,  dessen  Entfernung  gar  keinen  Ein- 
fluß auf  die  rhythmischen  Herzbewegungen  hatte,  die  Durchschneidung 
des  Kammer8eptum8  dicht  unterhalb  des  Tricuspidalansatzes,  d.  h.  seine 
Lösung  von  dem  dicht  oberhalb  des  Tricuspidalansatzes  gelegeneu  Sep- 
tumgebiete,  welches  oben  als  Coronarvenentrichter  bezeichnet  worden  ist, 
in  allen  Fällen  das  sofortige  Aufhören  der  rhythmischen  Bewegung  der 
Kammern  zur  Folge  hatte,  während  in  einem  Falle  das  betreffende 
Vorhofsgebiet  selbst  noch  weiter  rhythmische  Bewegungen  ausführte. 
Es  scheinen  also  diesem  Gebiete  ganz  besondere  Eigenschaften  zuge- 
sprochen werden  zu  müssen  und  es  stimmen  diese  meine  Beobachtungen 
sehr  wohl  zu  den  Beobachtungen  von  Adam,  welcher  gleichfalls  in  diesem 
Gebiete  ganz  besondere  Reizempfindlichkeit  wahrnahm.  Es  fragt  sich 
nur,  ob  man  nicht  dieses  Gebiet  noch  schärfer,  als  es  Adam  getan  hat, 
umschreiben  kann,  und  ich  glaube,  daß  in  der  Tat  eine  genauere  anato- 
mische Begrenzung  dieses  Gebietes  möglich  ist.  Wenn  wirklich  die 
kräftigsten  und  längst  dauernden  Pulsationen  des  absterbenden  mensch- 
lichen Herzen9  dort  sichtbar  sind,  wo  sich  der  Sinusrest  befindet,  so 
muß  mit  der  genaueren  Umschreibung  dieser  Stelle,  welche  so  eigenartig 
pulsiert  und,  wie  oben  gezeigt,  auch  die  Ventrikeltätigkeit  beherrscht, 
zugleich  auch  der  Sinusrest  des  menschlichen  Herzens  besser  als  früher 
bestimmt  werden  können.    In  der  Tat  ist  nun  diese  Stelle,  nämlich  das 
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Einmündungsgebiet  der  Vena  coronaria,  durch  gewisse  anatomische  Ein- 
richtungen von  dem  übrigen  Vorhofsgebiet  abgrenzbar. 

Spannt  man  durch  Zug  mit  der  Pinzette  die  untere  Randfalte  der 
Fossa  ovaÜ9,  d.  h.  den  Sporn,  welcher  durch  Zusammenfluß  der  Valvula 
Eu9tachii  und  der  Valvula  Thebesii  entsteht,  kräftig  an,  so  läßt  sich 
derselbe  zunächst  als  immer  niedriger  werdende  Falte,  weiterhin  als 
grauweißer  Streifen  verfolgen,  der  über  die  Septumwand  fast  senkrecht 
auf  die  Ansatzstelle  des  hinteren  Tricuspidalissegels  zerläuft  (s.  Fig.).  Stößt 
man  an  der  Stelle,  wo  der  Streifen  auf  die  Tricuspidalisansatzstelle  auf- 


V.c.i.  Vena  cava  sup..  Uinschlagstelle  des  Perikard,  CT,  Cavatrichter,  Aur.  Uerzohr, 

F.o.  Fossa  ovalis ,  V.c.  Vena  coronaria,  V.Th.  Valvula  Thebesii,  V.E.  Valvula  Eustachii, 
Tri.  Tricuspidalis,   V.c.i.  Vena  cava  inf.,  .V.  Siniufalte,  Y.  Yorhofstcil  und  Z.  Knoten  des 

Keizlcitungssvstenis. 

stößt,  eine  Nadel  durch  die  Pars  membranaccä  septi  veutriculorum,  so 
sieht  man,  besonders  bei  durchfallendem  Lichte  von  links  her,  daß  die 
Verlängerung  dieser  Falte  bzw.  Streifens  die  Pars  menibranacea  halbieren 
und  auf  das  Septum  ventriculorum  an  einer  Stelle  aufstoßen  würde,  wo 
nach  Tawaea  das  Reizleitungsbündel  auf  dem  Septum  reitet,  um  sich 
von  dort  aus  zu  gabeln.  Dieser  Faltenstreifen  findet  sich  ziemlich  kon- 
stant, wenn  auch  zuweilen  nur  schwach  ausgebildet,  bei  allen  Menschen- 
herzen; beim  Kalb-  und  Hammelherzen  war  er  meistens  nur  angedeutet 
und  wegen  vieler  anderer  streifenförmiger  Gebilde  nicht  genau  zu  prä- 
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zisieren.  Ursprünglich  hatten  wir  angenommen,  daß  gerade  unter  diesem 
Streifeu  bzw.  dieser  Falte  der  Vorhofsteil  des  TAWABA'schen  Bündels  zu 
suchen  sei.  Die  mikroskopischen  Untersuchungen  haben  aber  ein  modi- 
fiziertes Ergebnis  gehabt. 

Ein  Vorhofsstück  von  ca.  I/i  cm  Breite,  das  in  seiner  Mitte  die 
durch  Tintenstrich  deutlich  gekennzeichnete  Falte  enthielt  uud  von  der 
unteren  Umrandung  der  Fossa  ovalis  zur  Pars  membranacea  und  zum 
Scptura  ventriculorum  mit  dem  Ansatz  der  Tricuspidalis  reichte,  wurde 
parallel  der  Falte  in  Serienschnitte  zerlegt  und  nach  van  Gieson  gefärbt 
Da  die  Falte  in  leichtem  konvexem  Bogen  (mit  der  Konvexität  nach 
dem  Herzohr  zu)  verläuft,  wurde  in  den  ersten  Scbnitten  —  die  Vorhofs- 
partie wurde  so  geschnitten,  daß  die  ersten  Schnitte  dem  dem  Ventrikel 
zuliegenden  Teile  entsprachen  —  der  an  der  Fossa  ovalis  beginnende  Teil 
der  Falte  und  am  anderen  Ende  das  durch  seine  besondere  Struktur 
bekannte,  durch  Bindegewebe  isolierte,  auf  dem  Septum  reitende  Bündel 
gefunden.  In  den  folgenden  Schnitten,  in  denen  immer  mehr  die  Mitte 
der  Falte  getroffen  war,  näherten  sich  Bündel  uud  Falte,  bis  schließlich 
an  der  Stelle,  wo  der  Faltenstreifen  an  den  Tricuspidalisansatz  stößt  und 
im  mikroskopischen  Bilde  der  Tintenstrich  von  dem  Ende  der  Falte  bis 
auf  das  Tricuspidalissegel  zu  verfolgen  war,  das  Hauptbündel  dicht  unter 
der  Falte  liegend,  von  diesem  nur  durch  ein  bindegewebiges  Septum 
getrennt,  gefunden  wurde.  Weiter  nach  oben  über  die  Falte  hinaus 
konnte  das  Bündel  nicht  oder  nur  in  Kesten  verfolgt  werden.  Dieser 
in  eben  geschilderter  Weise  mit  dem  Keizleitungsbündel  in  Zusammen- 
hang stehende  Streifen  begrenzt  nun  mit  Tricuspidalisansatz  und  Coro- 
narvenenmündung  ein  Vorhofsfeld,  welches  beim  absterbenden  Herzen 
besonders  lebhafte  und  langdauernde,  letzte  Kontraktionen  zeigt  (Be- 
obachtung I  am  Menschenherzen ;  Kaninchenherz).  In  diesem  Felde  ver- 
läuft, an  der  Umrandung  der  Coronarvene  begiunend,  der  Vorhofsteil  des 
Reizleitungssystems  und  liegt  auch,  dicht  oberhalb  des  Tricuspidalisau- 
satzes,  der  TAWABA'sche  Knoten.  Dieses  Feld  ist  andrerseits  nichts 
anderes,  als  eine  Fortsetzuug  der  inneren  Wand  der  Coronarvene.  In 
dieser  Wand  liegen  aber,  nur  wenig  entfernt  von  der  Einraündungsstelle 
der  Vene  und  dem  Übergang  in  das  erwähnte  Feld,  die  Hauptmassen 
der  gangliösen  und  nervösen  Elemente  des  Herzens.  So  kommt  man 
unwillkürlich  zu  dem  Schluß,  daß  der  letzte  Abschnitt  der  Coronarvene 
und  ihr  Ausmünduugsgebiet,  der  sog.  Coronarvenentrichter,  iu  welchem 
das  Reizleitungssystem  seinen  Ursprung  nimmt,  dem  Sinusgebiet  als  der 
Quelle  der  automatischen  Herzreize  entsprechen  muß. 

Diese  letzte  Annahme  findet  eine  wesentliche  Stütze  in  der  Entwick- 
lungsgeschichte des  Herzens.  Mit  Recht  meint  Wexckebach.  daß  es 
unwahrscheinlich  ist,  daß  die  Stelle  des  Herzens,  welche  die  ersten  Pul- 
sationen des  sich  entwickelnden  Herzens  beim  Embryo  zeigt,  nicht  auch 
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später  der  Ausgangspunkt  für  die  Herzkontraktionen  bleiben  sollte. 
Unsere  Beobachtungen  verweisen  den  Entstehungsort  der  Herzreize  in 
ein  Gebiet,  welches  sicher  die  Reste  des  Sinus  venosus  in  sich  faßt.  Ich 
greife  dabei  auf  die  im  Handbuch  der  Entwicklungslehre  der  Wirbeltiere 
von  Hochstetter  gegebenen  Verhältnisse  zurück.  Vom  Sinus  venosus 
senkt  sich  das  rechte  Sinushorn  im  Laufe  der  Entwicklung  in  die  dorsale 
Wand  des  rechten  Vorhofs  ein;  das  linke  Sinushorn  obliteriert;  das 
Siuusquerstück  bleibt  als  Sinus  coronarius  cordis  erhalten.  Durch  eine 
im  Inneren  des  Vorhofsteils  des  Herzens  von  links  her  sich  vorschiebende 
Falte  wird  der  Sinus,  dessen  Mündung  in  dem  Vorhof  dadurch  verengert 
wird,  ganz  dem  rechten  Vorhofsabschnitt  zugeteilt.  Von  den  danach 
auftretenden  Sinusklappen  entwickelt  sich  die  rechte  zu  einer  stärkeren 
Falte  ale  die  linke;  an  der  oberen  Vereinigungsstelle  der  Falten  bildet 
sich  das  sog.  Septum  spurium.  Letzteres,  sowie  die  linke  Sinusklappe 
bilden  sich  beim  Menschen  zurück,  indem  sie  mit  dem  Septum  atriorum 
verschmelzen.  Die  rechte  Sinusklappe  schwindet  nur  in  ihrem  oberen 
Teile  im  Bereiche  der  oberen  Hohlvene ;  der  untere  Abschnitt  bleibt  er- 
halten. Er  wird  durch  das  im  Sinus  sich  entwickelnde  Sinusseptum  in 
zwei  Teile  geteilt,  von  welchen  der  obere  als  Valvula  Eustachii  die  rechts 
unten  liegende  faltige  Umrandung  der  Fossa  ovalis,  der  untere  als  Val- 
vula Thebesii  die  an  der  rechten  Seite  der  Mündung  des  Sinus  corona- 
rius cordis  liegende  Coronarvenenklappe  bildet.  Die  durch  das  Sinus- 
septum von  dor  hinteren  Hohlvenenmündung  getrennte  Mündung  der 
Coronarvene  —  letztere  hat  sich  aus  dem  Sinusquerstück  gebildet  — 
ist  also  vorzüglich  ein  bestimmter  Rest  des  Sinus  venosus,  und  die  von 
uns  geschilderte,  die  hintere  und  mediale  Vorhofswand  durchteilende  Falte, 
die  sich  durch  Anspannen  der  unteren  Rand  falte  der  Fossa  ovalis 
deutlich  machen  und  als  grauer  Streifen  bis  zur  Pars  membranacea  septi 
verfolgen  läßt,  ist  meiner  Meinung  nach  nichts  anderes  als  der  Re9t  des 
Sinusseptum. 

So  komme  ich  nach  unseren  Untersuchungen  und  Beobachtungen 
zu  dem  Ergebnis,  daß  die  von  Wenckebach  gegebene  Hypothese  einer 
scharfen  Dreiteilung  des  menschlichen  Herzens  nicht  möglich  ist,  da 
Sinus-  und  Vorhofsgebiet  zu  stark  verwischt  sind,  daß  ferner  der  für 
die  Ursprungsreize  wichtigste  und  automatisch  regsamste  Teil  des  Herzens 
nicht  im  Wurzelgebiet  der  Vena  cava  sup.,  sondern  im  Offnungsrand  und 
in  der  Wand  der  Vena  corouaria  cordis  liegt,  an  einer  Stelle,  die  entwick- 
lungsgeschichtlich sicher  dem  Sinus  venosus  zuzurechnen  ist  und  bis  zu 
welcher  auch  Tawaha  die  Fasern  des  Reizleitungssystems  hat  verfolgen 
könuen.  Damit  würden  aber  auch  wiederum  manche  Bedenken,  welche 
gegen  die  rayogene  Theorie  der  Entstehung  der  automatischen  Herzreize, 
vorgebracht  worden  sind,  eine  gewisse  Einschränkung  erfahren.  Wenn 
Hering  in  seiner  neusten  Publikation  hervorhebt,  daß  die  Tatsache,  daß 
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es  supraventrikuläre  kontraktile  Teile  des  erwachsenen  Säugetierherzens 
gibt,  welche  keine  Automatie  zeigen,  nur  durch  die  Annahme  des  ner- 
vösen Ursprungs  der  automatischen  Reize  erklärt  werden  könne,  weil 
eine  histologische  Differenz  zwischen  der  Muskulatur  der  automatisch 
tätigen  und  der  nicht  automatisch  tätigen  Teile  des  rechten  Vorhofs 
nicht  nachgewiesen  sei,  so  beruht  das  vielleicht  nur  auf  der  bis- 
herigen Unkenntnis  über  den  wirklichen  Eotstehungsort  der  auto- 
matischen Herzreize.  Sollte  meine  AnDahme  zutreffen,  daß  der 
Coronarvenentrichter  die  Geburtsstätte  der  automatischen  Herzreize 
ist,  so  sind  hier  unzweifelhaft  Muskelfasern  besonderer  Struktur  vor- 
handen, denen  dann  auch  die  Automatie  zugewiesen  werden  könnte. 
Es  liegt  mir  jedoch  völlig  fern,  mir  in  dieser  Frage  ein  abschließendes 
Urteil  erlauben  zu  wollen,  da  ja  Tawara  selbst  auf  den  gleichzeitigen 
Reichtum  des  eigenartig  gebauten  muskulären  Reizleitungssystems  au 
Nervenfasern  und  Ganglienzellen  und  deren  Beziehungen  zu  den  Ganglien- 
anhäufungen an  der  Coronarvene  hingewiesen  hat.  Nur  scheint  mir 
Wenckebach's  Forderung,  die  histologischen  Eigentümlichkeiten  im  Auf- 
bau des  Herzmuskels  und  die  topographischen  Beziehungen  seiner  ein- 
zelnen Abschnitte  zu  dem  Nervensystem  des  Herzens  bei  allen  physiolo- 
gischen Experimenten  einer  genauen  Berücksichtigung  zu  unterziehen, 
der  dringendsten  Beachtung  wert.  Denn  ohne  anatomisch  histologische 
Unterlage  steht  das  physiologische  Experiment  völlig  in  der  Luft.  Meine 
eigenen  Beobachtungen  haben  mir  gezeigt,  daß  wir  von  der  Erfüllung 
dieses  Wunsches  einer  gründlichen  Kenntnis  des  topographischen  Auf- 
baues des  menschlichen  Herzens  uud  des  Säugetierherzens,  insbesondere 
auch  der  entwickluügsgeschichtlichen  Bewertung  seiner  einzelnen  Teile 
noch  weit  entfernt  sind. 


Anmerkung  bei  der  Revision. 

Nach  Fertigstellung  der  ersten  Korrektur  kam  mir  die  neuste 
Publikation  von  Joseph  Erlang  er  und  Julian  R.  Blackmax:  A  study 
of  relative  rhythmicity  and  conductivity  in  varions  regions  of  the 
auricles  of  the  mammalian  heart  (American  Journal  of  Physiology 
Vol.  XIX  June  1  1907  No.  1)  in  die  Hände.  Ihre  Versuche,  welche 
im  wesentlichen  an  künstlich  durchbluteten  Kaninchenherzen  vorge- 
nommen wurden,  beschäftigen  sich  ebenfalls  mit  der  Frage  über  deu 
Einfluß  der  Hohlveneneinmündungsstelle  einerseits  und  der  Coronar- 
venenmündungsstelle  andrerseits  auf  die  rhythmische  Fähigkeit  des 
übrigen  Herzens.  Sie  berufen  sich  dabei  auf  die  von  Aschoff  auf 
Grund  der  TAWARA'schen  Befunde  in  Toronto  (British  medical  asso- 
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ciation  1906)  hervorgehobene  Bedeutung  der  Coronarveneneinmündungs- 
etelle  für  derartige  Versuche.  Sie  kommen  für  das  künstlich  durchblutete 
Herz  zu  dem  Resultat,  daß  die  HohlveneneinmUndungsstelle  den  leb- 
haftesten  Rhythmus,  die  Coronarveneneinmündungsstelle  einen  lang- 
sameren Rhythmus  besitzt,  und  sie  glauben,  daß  die  Hohlveneneinmün- 
dungsstelle  im  allgemeinen,  wie  sie  sich  ausdrücken,  den  Schrittmacher 
für  das  übrige  Herz  darstellt.  Sie  geben  aber  zu,  daß  in  einigen  Fällen 
auch  die  Coronarrenenmündung  als  Schrittmacher  fungieren  kann.  Ohne 
Nachprüfung  der  Versuche  ist  es  natürlich  nicht  möglich,  sich  ein  end- 
gültiges Urteil  über  die  von  ihnen  erhaltenen  Resultate  zu  bilden.  Nur  sei 
folgendes  bemerkt:  Bei  unseren  Untersuchungen  handelte  es  sich  um 
das  absterbende  Herz,  bei  den  Versuchen  von  Erlanger  und  Blackmax 
um  ein  künstlich  durchblutetes  Herz.  Wir  versuchten  festzustellen, 
welcher  Teil  des  Herzens  am  längsten  seine  Rhythmizität  bewahrt; 
Erlanger  und  Blackman  stellten  fest,  welcher  Teil  funktionell  isoliert, 
die  lebhafteste  rhythmische  Bewegung  aufweist.  Für  ihre  Behauptung, 
daß  die  Hohlveoenmündung  in  solchen  Fällen  schneller  schlüge  als  das 
übrige  Herz,  können  sie  allerdings  nur  zwei  Experimente  anführen,  in  denen 
diese  Gegend  von  dem  übrigen  Vorhof  durch  eine  Klemme  funktionell 
isoliert  worden  war.  Selbstverständlich  ist  es  sehr  schwer  zu  sagen,  ob 
hierbei  nicht  auch  Teile  des  Coronarvenentrichters  in  den  abgeklemmten 
Bezirk  mit  eingeschlossen  worden  sind.  Im  wesentlichen  begründen  sie 
ihre  Lehre  von  der  Abhängigkeit  des  Rhythmus  der  Vorhofs-  und 
Ventrikelkontraktionen  von  dem  Rhythmus  der  Kontraktionen  der  Hohl- 
veneneinmündungsstelle damit,  daß  nach  funktioneller  Trennung  des 
übrigen  Vorhofes  vom  Septum  und  Coronarveneumündung  die  letzt- 
genannten Gebiete  langsamer  schlagen  als  vorher.  —  Jedenfalls  sind 
auch  diese  Versuche  bei  dem  von  den  Autoren  selbst  hervorgehobenen 
Fehlen  histologischer  Nachprüfungen  noch  nicht  entscheidend  für  die 
Frage,  wo  die  rhythmische  Bewegung  des  Herzmuskels  ihre  Ursprungs- 
stätte hat  und  die  Widersprüche  zwischen  den  Beobachtungen  am 
absterbenden  und  am  künstlich  durchbluteten  Herzen  können  erst 
durch  weitere  Untersuchungen  gelöst  werden,  bei  denen  die  Grenzen 
zwischen  Cavatrichter  und  Coronarvenentrichter  mehr  wie  bisher  berück- 
sichtigt werden. 
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Zwei  Fälle  von  Endometritis  decidualis 
tuberculosa,  mit  alleiniger  Beteiligung  der 

Decidua  vera. 

Von 

Dr.  P.  Schrumpf, 

ebetn.  I.  Assistent  am  pathologischen  Institut,  z.  Z.  Assistent  an  der  medizinischen  Klinik 

der  Universität  Straßbarg. 

Aas  dem  patholog.  Institut  der  Universität  Straßburg  (Dir.:  Prof.  Chiari). 


Im  vergangenen  Winter  hatte  ich  die  Gelegenheit,  zwei  an  schwerer 
Lungentuberkulose  gestorbene  gravide  Frauen  zu  sezieren,  in  deren 
Uterus  ich  Veränderungen  vorfand,  die  mir  einer  Publikation  wert  zu 
sein  scheinen,  erstens  ihrer  Seltenheit  halber,  ferner  weil  sie  einen  Bei- 
trag zur  Lehre  der  Übertragung  der  Tuberkulose  von  der  Mutter  zum 
Fötus  darstellen. 

Ich  möchte  der  Mitteilung  der  Ergebnisse  meiner  Untersuchungen 
eine  kurze  Anführung  des  heutigen  Standes  der  Lehre  der  Tuberkulose 
des  graviden  Uterus  vorausschicken,  wobei  ich  nur  die  wichtigsten  dies- 
bezüglichen Arbeiten  hier  erwähne. 

Hakdy  *)  berichtet  einen  Fall  von  Tuberkulose  der  Placenta,  mit 
käsigen  Knoten  und  Miliartuberkeln  bei  normaler  Frucht. 

Lehmann  *)  sah  in  der  Placenta  eioer  an  Miliartuberkulose  ge- 
storbenen Frau  Miliartuberkel,  mit  zentraler  Nekrose,  Riesenzellen  und 
Tuberkelbazillen.  In  der  Decidua  basalis  fand  er  einen  Rundzellenherd, 
dessen  tuberkulöse  Natur  er  jedoch  weder  nach  dem  histologischen  Be- 
fund noch  durch  den  Nachweis  von  Tuberkelbazillen  sicherstellen  konnte. 

l)  Archive»  gen.  de  M£d.  Juin  1834. 

*)  Deutsche  med.  Wochcnschr.  p.  200  1893.  Berl.  klin.  Wochenschr. 
p.  601  1894.    Ibid.  p.  640  1894. 
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Ancher  und  Ciiamberlaxt  x)  besprechen  einen  Fall  von  aus- 
gedehnter Verkäsung  der  Placenta;  in  der  Decidua  waren  keine  Ver- 
änderungen nachweisbar. 

Kockel  und  Lungwitz ')  wiesen  in  zwei  Placenten  vom  Jtiud 
histologische  und  bakteriologische  Tuberkulose  nach,  und  zwar  sowohl 
im  mütterlichen  wie  im  kindlichen  Anteil  derselben.  Ferner  bestand 
ausgedehnte  Tuberkulose  der  Uteruswand  in  einem  dieser  Fälle. 

Schmorl  und  Kockel8)  führen  drei  Fälle  von  Tuberkulose  der 
Placenta  bei  an  Lungentuberkulose  leidenden  Frauen  an;  den  Hauptsitz 
der  Verkäsung  stellten  die  Chorionzotten  dar.  In  einem  Nachtrag  be- 
richteten Verff.  über  zwei  weitere  ähnliche  Fälle;  in  dem  einen  fand 
sich  weiter  noch  eine  ausgedehnte  käsige  Endometritis. 

In  einer  Sitzung  der  Tagung  der  Deutschen  path.  Gesellschaft  im 
Jahre  1903 4)  berichtete  Marchand  über  einen  Fall  von  syphilitischer 
Endometritis  decidualis;  Schmorl  jedoch  sowie  Heller  neigten  in  der 
darauffolgenden  Diskussion  mehr  dazu,  dieselben  als  tuberkulöser  Natur 
zu  bezeichnen.  Bei  dieser  Gelegenheit  führte  Schmorl  einen  neuen 
Fall  von  Tuberkulose  des  graviden  Uterus  an  und  sagte  unter  anderem : 
„Es  befanden  sich  hier  an  der  Oberfläche  der  Decidua  basalis  mehrere 
nicht  besonders  umfangreiche  gelbe  Streifen  und  Flecken.  Bei  der 
mikroskopischen  Untersuchung  bestanden  dieselben  aus  nekrotischen 
Massen  mit  Rundzelleninfiltration  in  der  Umgebung;  es  fand  sich  aber 
kein  typisches  tuberkulöses  Granulationsgewebe.  Diese  Herde  enthielten 
alle  sehr  zahlreiche  Tuberkelbazillen,  die  sich  besonders  in  Material,  das 
in  Alkohol  gehärtet  war,  nicht  aber  in  Formolmaterial  nachweisen  ließen. 
Bei  einem  zweiten  Fall  von  Endometritis  tuberculosa  in  der  Gravidität 
wurden  die  gleichen,  aber  nur  ganz  vereinzelt  auftretenden  Veränderungen 
gefunden." 

Kurz  darauf  veröffentlichte  Runge  6),  ein  Schüler  Scjimorl's,  seine 
Untersuchungen  über  einen  Fall  von  Tuberkulose  der  Decidua  basalis 
bei  einer  an  Miliartuberkulose  gestorbenen  Frau.  Er  fand  in  der  Decidua 
basalis,  nicht  in  der  Decidua  capsularis  oder  vera  Rundzellenherde, 
zentral  käsig  zerfallen,  in  denen  er  große  Meugen  von  Tuberkelbazillen 
nachweisen  konnte.  Typische  Epitheloidzellen  oder  LANGHANs'sche  Riesen- 
zellen fanden  sich  niemals  in  diesen  Herden.  Sie  lagen  meist  in  der 
Nähe  der  Gefäße,  die  oft  thrombosiert  waren ;  in  ihrer  Nähe  kam  es 
oft  zu  Blutungen ;  dieselben  führen  nach  Verf.  zu  einer  frühzeitigen  Ab- 
lösung der  Placenta,  was  bei  der  eigentlichen  Zotte u tuberkulöse  nicht 
der  Fall  ist.    Er  hält  die  Decidua  für  eines  der  Gewebe,  die  für  Tuber- 

x)  Arch.  de  Med.  exp6r.  Xr.  4  p.  521. 

')  Ziegler's  Beitr.  XVI  p.  294  1903. 

8)  Ziegler's  Beitr.  XVI  p.  313  1903. 

*)  Verhondl.  «ler  Deutschen  path.  Gen.  V  p.  222  1903. 

5)  Arch.  f.  Gynäk.  Bd.  68  p.  388  1903. 
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kulose  am  wenigsten  empfänglich  sind.  —  Er  betont  die  große  Schwierig- 
keit der  Färbung  der  Tuberkelbazillen  in  Decidua  und  Placenta. 

Schmobl  und  Geipel1)  haben  20  Placenten,  die  von  tuberkulösen 
Frauen  stammten,  genau  mikroskopisch  untersucht  und  in  neun  Fällen 
darin  tuberkulöse  Veränderungen  aufgefunden  und  zwar  selten  größere 
käsige  Herde,  sondern  meist  schwer  zu  findende  Miliartuberkel.  Verff. 
unterscheiden  hierbei  drei  verschiedene  Angriffspunkte  der  Tuberkel- 
bazillen; nach  ihnen  kann  die  Tuberkulose  einsetzen: 

1.  An  der  Oberfläche  der  Zotten,  so  daß  die  Tuberkel  in  die 
intervillösen  Räume  hineinwachsen. 

2.  Im  Innern  der  Zotten. 

3.  In  der  Decidua  basalis,  wie  von  Runge  zuerst  näher  beschrieben ; 
es  kommt  dabei  zu  verkäsenden  Rundzelleninfiltrationen,  die  den 
NrrABUCH'schen  Fibrinstreifen  durchbrechen,  die  Haftzotten 
zerstören  und  in  die  intervillösen  Räume  eindringen.  Durch 
Arrosion  der  Blutgefäße  eutstehen  Blutungen,  die  eine  früh- 
zeitige  Ablösung  der  Placenta  bewirken. 

4.  In  der  chorialen  Deckplatte  und  dem  über  ihr  liegenden  Am- 
nion, mit  Einbruch  in  die  Eihöhle. 

Neuerdings  hat  Bossi  *)  zwölf  Placenten  und  zwölf  Föten  tuberku- 
löser Mütter  untersucht,  die  zur  Einleitung  des  Abortes  bzw.  der  künst- 
lichen Frühgeburt  in  die  Klinik  (Genua)  gekommen  waren,  hat  aber 
trotz  zahlreicher  Tierimpfuogen  dabei  nie  Tuberkelbazillen  nachweisen 
können.  Zu  dem  gleichen  Resultat  kam  Ascoli  (zit.  nach  Bobsi)  bei 
fünf  Untersuchungen. 

Endlich  sei  noch  hier  eine  im  letzten  Kongreß  der  Deutschen  path. 
Gesellschaft  in  Stuttgart  gemachte  interessante  Mitteilung  Henke's  be- 
rücksichtigt, welche  einen  Fall  von  makroskopisch  und  histologisch  nach- 
weisbarer Tuberkulose  der  Placenta  mit  „herdförmiger  tuberkulöser 
Endometritis"  betrifft,  wobei  aber  bei  dem  Fötus  weder  histologisch, 
noch  durch  den  Tierversuch  Tuberkelbazillen  nachgewiesen  werden 
konnten.  Es  ist  aber  leider  aus  dem  kurzen  Referate  nicht  zu  ersehen, 
ob  es  sich  um  eine  richtige  deciduale  Endometritis  handelte  oder  um 
eine  einfache  tuberkulöse  Endometritis,  die  schon  vor  der  Konzeption 
bestand. 

Wir  sehen  also,  daß  die  Tuberkulose  der  Placenta  keineswegs  ein 
so  seltenes  Vorkommnis  ist,  wie  früher  angenommen  wurde;  jedoch  ist 
ihr  Nachweis  oft  sehr  schwer,  wenn  es  sich  um  wenige,  in  dem  Placen- 
targewebe  zerstreute  Miliartuberkel  handelt,  deren  Auffinden  oft  nur  von 
einem  glücklichen  Zufall  abhängt.    Der  Tierversuch  allein  ist  für  das 


*)  Verh.  d.  Deutschen  path.  Ges.  27.  Mai  1904.  Münchn.  med.  Woch. 
LI  p.  1675  1904. 

9)  Aren.  f.  Gynäk.  Bd.  LXXVII  p.  21  1906. 

15* 


Digitized  by  Google 


228 


Schrumpf , 


Bestehen  einer  Placentartuberknlose  nicht  beweisend,  da  ein  positives 
Aasfallen  auch  von  der  Anwesenheit  von  Tuberkelbazillen  im  Blut  her- 
rühren kann,  ohne  daß  eine  anatomische  Tuberkulose  des  Placentar- 
gewebes  vorhanden  zu  sein  braucht. 

Was  nun  die  Beteiligung  der  Decidua  anbelangt,  so  ist  eine  tuber- 
kulöse Affektion  derselben  von  Rünge  und  Schmoel  sicher  nachgewiesen 
worden.  Jedoch  handelt  es  sich  hierbei  bloß  um  die  Decidua  ba&alis, 
d.  h.  die  zur  Placenta  gehörige  Decidua.  Bezüglich  der  Decidua  vera 
oder  reflexa  liegen  keine  bestimmten  Angaben  vor. 

Nach  diesen  einleitenden  Worten  gehe  ich  nun  zur  Beschreibung 
der  von  mir  untersuchten  Fälle  über. 


Fall  I. 

K.,  Magdalene,  30  Jahre  alt,  wurde  in  der  laryngologischen 
Klinik  (Dir. :  Prof.  Maxasbe)  an  schwerer  Tuberkulose  des  Larynx  be- 
handelt, deren  Verlauf  ein  sehr  rascher  war. 

Exitus  am  7.  XI.  06  4  Uhr  a.  m. 

Klinische  Diagnose:  Tuberculosis  laryngis  et  pulmonum;  gra- 
viditas  in  mense  VII. 

Sektionsprotokoll. 
Zeit  der  Sektion  am  8.  XI.  06  10  Uhr  a.  m. 

Körper  161  cm  lang;  starke  Abmagerung;  Auftreibung  der  unteren 
Bauchgegend ;  blasse  Hypostasen  auf  dem  Kücken ;  Todesstarre  teilweise  auf- 
gehoben. 

Schädel  42  cm  im  Horizontalumfange  messend.  Meningen  normal. 
Gehirn  wurde  nicht  seziert. 

Schilddrüsen  läppen  beiderseits  auf  das  Doppelte  vergrößert,  auf 
dem  Schnitt  das  Bild  der  parenchymatösen  Struma  bietend. 

Schleimhaut  des  oberen  Larynx,  besonders  Uber  den  Aryknorpeln 
stark  wulstig  verdickt,  mit  oberflächlichen  Ulcerationen,  an  deren  Rändern 
käsige  Knötchen  zu  erkennen  sind.  Die  Spitze  der  Epiglottis  ist  operativ 
abgetragen.  Die  tuberkulösen  TTlcerationen  setzen  sich  auf  die  Pharynxwand 
bis  zu  dem  Sinus  pyriformes  fort. 

Trachea  und  Bronchien  frei  von  Ulcera. 

Ösophagus  normal. 

Linke  Lunge  durchsetzt  von  zahlreichen  käsigen  Herden,  zwischen 
denen  sich  spärliches  noch  relativ  unversehrtes  Lungengewebe  befindet;  im 
Oberlappen  ist  eine  5;<6  cm  messende,  mit  brauner  Schmiere  gefüllte 

Caverne. 

Rechte  Lunge  weniger  affiziert;  im  Oberlappen  zahlreiche,  im  Unter- 
lappen spärliche  käsige  Herde.  Schiefrige  subpleuralc  Drüsen.  Oberfläch- 
liches Emphysem. 

Bronchialdrüsen  schiefrig  induriert  und  teilweise  verkäst 


Digitized  by  Google 


Zwei  Fälle  von  Endometritis  decidualis  tuberculosa  etc.  229 

Herz  klein,  Klappen  zart;  keine  Verstopfung  der  Arteria  pulmonalis 
nnd  ihrer  Aste.    Myokard  blaß,  frei  von  Herden. 
Leber,  Milz,  Nieren  normal. 

Im  Dick-  nnd  Dünndarm  zahlreiche  tuberkulöse  Ulcera.  Mesen- 
terialdrüsen  geschwollen  und  verkäst. 

Uterus  stark  vergrößert,  entsprechend  einer  Schwangerschaft  im 
7.  Monat,  eiförmig,  24  X  12  cm  messend.  Die  Teile  des  Fötus  sind  durch 
die  Uteruswand  deutlich  zu  fühlen,  wobei  der  Kopf  des  Fötus  dem  Fundus 
uteri  entspricht. 

Die  Adnexa  uteri  von  normaler  Beschaffenheit ;  im  rechten  Ovarium 
ein  Corpus  luteum  von  1  cm  Durchmesser. 

Nach  Eröffnung  des  Uterus  von  vorne  zeigt  sich,  daß  die  Flacenta  im 
Fundus  sitzt,  daß  dieselbe  wie  die  Eihäute  im  allgemeinen  normale  Beschaffen- 
heit besitzt,  daß  jedoch  die  Decidua  vera  in  der  hinteren  und  rechten  Wand 
des  Uterus  knapp  unterhalb  der  Placenta  in  eine  käsige  Platte  umgewandelt 
ist,  welche  in  sagittaler  Richtung  cm,  in  querer  Richtung  5  cm  mißt, 
und  an  der  dicksten  Stelle  4  mm  dick  ist.  Die  Abgrenzung  dieser  käsigen 
Platte  gegen  die  Muskulatur  des  Uterus  ist  nicht  scharf;  ein  Übergreifen  des 
käsigen  Prozesses  auf  den  unteren  Rand  der  Placenta  ist  nicht  nachweisbar. 

Der  £  Fötus  ist  40  cm  lang;  seine  Sektion  ergab  normale  Ver- 
hältnisse. 

Pathologisch-anatomische  Diagnose:  Tuberculosis  chro- 
nica pulmonum  cum  phthisi.  Ulcera  tuberculosa  laryngis, 
pharyngis  et  intestini.  Graviditas  in  mense  VII.  Endo- 
metritis decidualis  tuberculosa. 

Histologische  Untersuchung  des  in  Alkohol-Formol  ge- 
härteten Uterus. 

Ein  Schnitt  mitten  au»  der  käsigen  Platte  der  Utcruswand  bot  folgendes 
Bild:  Die  Uterusmuskulatur  war  normal,  frei  von  Entzündung;  unter  der 
Decidna  waren  spärliche  Uterindrüsen  zu  erkennen ;  die  Decidua  war  durch- 
setzt von  Rundzelleniofiltration,  oft  unter  mehr  oder  weniger  vollkommener 
Zerstörung  der  Deciduazellen,  doch  meist  bei  gut  erhaltenem  Chorion,  Amnion 
und  Epithel;  diese  Infiltrationszone  zeigte  stellenweise  ausgedehnte  Nekrose. 
Richtige  Knötchen  in  Form  von  Miliartuberkeln  fehlten  meist  ganz ;  auch 
Riesenzellen  waren  nur  enorm  spärlich  vorhanden ;  bei  den  wenigen,  die  ge- 
funden wurden,  war  es  ferner  schwer  zu  entscheiden,  ob  es  sich  um  richtige 
LANOHANs'sche  Riesenzellen  handelte,  oder  bloß  nm  die  normalerweise  in 
jeder  Decidua  vorkommenden.  —  Einen  ähnlichen  Befund  zeigten  Schnitte 
aus  verschiedenen  anderen  Stellen  des  Deciduaherdes ;  nach  dem  Rand  zu 
wurden  die  Veränderungen  immer  geringfügiger.  Ein  Übergreifen  auf  die 
Placenta,  sowie  auf  die  Decidua  basalis,  konnte  mikroskopisch  nicht  nach- 
gewiesen werden.  Letztere  zeigten  au  zahlreichen  topographisch  angelegten 
Schnitten  keine  Spur  von  Tuberkulose.  Stellenweise  lag  inmitten  eines  käsig 
nekrotischen  Bezirkes  ein  thrombosiertes  Gefäß;  auch  konnte  eine  Arrosion 
der  Gefäßwand  nachgewiesen  werden,  und  an  solchen  Stellen  bestanden  kleine 
Hämorrhagieen. 

Die  Färbung  auf  Tuberkelbazillen  (nach  Ziehl-Nkelsen)  war  positiv. 
Es  fanden  sich  Bolche  in  den  zentralen  Teilen  des  Herdes  in  großer  Zahl ;  in 
den  peripheren  Partiecn  derselben  waren  sie  sehr  spärlich  und  fehlten  oft 
ganz. 

Es  sei  mir  gestattet  hier  einige  Worte  über  die  Schwierigkeit  des  Nach- 
weises von  Tuberkelbazillen  in  Schnitten  von  den  Eihüllen  zu  sagen.  Auch 
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dem  Geübten  mißlingt  er  oft,  ohne  daß  er  einen  Grund  dafür  finden  kann. 
—  loh  glaube,  daß  es  dabei  nicht  so  sehr  auf  die  Art  der  Fixation  ankommt, 
obwohl  ich  an  mit  MÜLLER-Formol  oder  mit  Formol  allein  fixierten  Präparaten 
nicht  so  gute  Erfolge  erzielt  habe  wie  an  mit  Alkohol-Formol  oder  bloßem 
Alkohol  fixierten.  Wichtiger  ist  dagegen,  erstens  die  Farblösung  (ich  ziehe 
die  einfache  Zdühl-Neels  EN'sche  Methode  jeder  anderen  vor)  recht  lange 
(24 — 48  Std.)  im  Brutschrank  einwirken  zu  lassen,  ferner  äußerst  vorsichtig 
zu  differenzieren.  Dünne  aufgeblebte  Paraffinschnitte  sind  weit  zweckmüßiger 
wie  Celloidinschnitte,  welch  letztere  sich  bei  längerem  Erwärmen  zu  sehr 
kräuseln.  Ich  entfärbe  mit  stark  verdünntem  Salzsäurealkohol,  so  daß  die 
Schnitte  noch  deutlich  rot  bleiben,  spüle  in  80  °/0igem  Alkohol  aus,  färbe  kurz 
in  alkoholischer  Methylenblaulösung  nach,  entwässere  rasch  in  aufsteigendem 
Alkohol,  helle  in  Xylol  (nicht  Karbolxylol !)  auf  und  bette  in  säurefreien 
Kanadabalsam  ein.  Trotz  aller  Genauigkeit  dieses  Verfahrens  gelingt  es  trotz- 
dem manchmal  nicht  Bazillen  zu  färben,  obwohl  man  nach  dem  histologischen 
Bild  ihre  Anwesenheit  als  sicher  ansehen  müßte.  Ich  glaube  dies  dadurch 
erklären  zu  können,  daß  die  Verteilung  der  Tuberkelbazillen  in  tuberkulös 
veränderten  Geweben  eine  sehr  ungleichmäßige  ist,  und  dies  ganz  besonders 
bei  beginnendem  Prozeß ;  dies  sieht  man  am  besten  beim  Färben  von  Serien- 
schnitten. Ferner  kommt  noch  in  Betracht  die  stellenweise  sehr  starke  Phago- 
cytose  der  Tuberkelbazülcn,  vorzugsweise  an  der  Grenze  zwischen  gesundem 
und  krankem  Gewebe.  Oft  sieht  man  erst  bei  genauer  Betrachtung  Bruch- 
stücke von  noch  gut  färbbaren  Bazillen  innerhalb  großer  Phagocyten,  meistens 
in  der  Näho  von  Gefäßen  (Phagocyten  endothelialen  Ursprungs?). 

Organe  der  Föten.  Dieselben  zeigten  ein  durchweg  normales  histo- 
logisches Bild;  nirgends  konnten  tuberkulöse  Veränderungen  derselben  nach- 
gewiesen werden. 

In  Ausstriebpräparaten  des  Herzblutes,  sowie  des  Lebersaftes,  fanden 
sich  spärliche  Tuberkelbazillen.  Es  wurde  daher  von  einem  Tierversuch  Ab- 
stand genommen. 


F.,  Luise,  23  Jahre  alt,  wurde  im  hiesigen  Städtischen  Kranken- 
haus (Abt.-Vorst. :  Prof.  Cailn)  an  Larynx-  und  Lungentuberkulose  be- 
bandelt. —  Letzte  Regel  3  Monate  vor  dem  Tod. 

Exitus  am  9. 1.  07  10  Uhr  a.  m. 

Klinische  Diagnose:  Tuberculosis  laryngis,  pulmonum  et  inte- 
8tini.    Pleuritis  chronica  dextra. 


Zeit  der  Sektion  am  10.  I.  07  10  Uhr  a.  m. 

Körper  152  cm  lang,  mäßig  genährt,  mit  schwach  entwickelten  Brüsten. 
Haut  sehr  blaß,  Haar  blond.    Pupillen  gleich  weit. 

Weiche  Schädeldecken  normal;  ebenso  Schädel,  dessen  Horizontal- 
umfang 41  cm  (?  Red.)  beträgt.  Die  weichen  Hirnhäute  ganz  zart,  kein 
Knötcheu  an  der  Basis.    Gehirn  normal. 


Fall  II. 


Sektionsprotokoll. 
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Beide  Tonsillen  ulceriert,  besonders  stark  die  rechte,  die  eine  tiefe 
Bucht  mit  nekrotischem  Grund  aufweist. 

Die  Schleimhaut  des  Pharynx,  sowie  des  oberen  Larynx  zeigt  aus- 
gedehnte Ulcerationen,  an  deren  Band  käsige  Knötchen  zu  erkennen  sind. 

Beide  Lungen  sind  fest  mit  der  Brustwand  verwachsen.  Beide  sind 
von  zahlreichen  käsigen  Herden  durchsetzt,  die  linke  stärker  wie  die  rechte ; 
das  dazwischen  liegende  Lungengewebe  ist  infolge  einer  diffusen  pneumonischen 
Hepatisation  luftleer.  In  beiden  Oberlappen  befinden  sich  ausgedehnte  XJavernen 
mit  fetzig  nekrotischen  Wänden.  Beide  Pleurae  viscerales  sind  schwartig 
verdickt  und  enthalten  zahlreiche  miliare  Tuberkel. 

8childdrüse  nicht  vergrößert. 

In  der  Perikardhöhle  kein  abnormer  Inhalt.  Herz  entsprechend 
groß.    Klappen  zart;  Myokard  blaß,  frei  von  Degeneration.    Aorta  normal. 

Schleimhaut  der  Trachea  und  der  Bronchien  stark  gerötet,  frei  von 
Ulcerationen. 

BronchialdrÜBen  vergrößert,  schiefrig  induriert,  teilweise  verkäst. 

Milz  mißt  17  X.  Pulpa  weich,  gelbbraun,  frei  von  Tuberkeln. 

Leber  normal  groß,  fettreich,  frei  von  Tuberkeln;  Gallenblase  normal. 
Nieren  und  Nebennieren  normal. 

Im  Colon  ascendens  zahlreiche  tuberkulöse  Ulcera;  im  Dünndarm 
keine  solche.  Mesenterialdrüsen  leioht  geschwollen,  nicht  verkäst. 
Processus  vermiformis  an  seinem  distalen  Ende  aufgetrieben ;  seine 
Schleimhaut  enthält  ein  pfennigstückgroßes  tuberkulöses  Ulcus. 

Der  Uterus  ist  doppelt  faustgroß;  er  enthält  einen  27  cm  langen  Fötus. 
Die  Placenta  Bitzt  breit  der  vorderen  Wand  und  dem  Fundus  auf.  Die 
Uterusschleimhaut  zeigt  an  der  hinteren  Wand,  vom  unteren  Rand  der  Pla- 
centarinsertion  nach  abwärts  sich  erstreckend  in  einer  Ausdehnung  von  5  X  7  cm 
eine  opake  hellgelbe  Beschaffenheit,  die  den  Gedanken  an  eine  Käseschicht 
erweckt,  deren  Dicke  auf  dem  Schnitt  ca.  1  mm  beträgt.  Knötchen  sind 
darin  nirgends  zu  sehen.  Die  Placenta  ist  blutreich,  ohne  makroskopisch 
sichtbare  pathologische  Veränderungen.  Fruchtwasser  klar.  —  Fötus  27  cm 
lang,  ohne  Spuren  von  Maceration. 

Nach  Abglühen  der  Bauchhaut  des  Fötus  wurde  unter  allen  aseptischen 
Kautelen  ein  Stück  Leber  entnommen;  da  sich  in  Deckglaspräparaten  des 
Lebersaftes  keine  Tuberkelbazillen  nachweisen  ließen,  wurde  Lebergewebe  mit 
steriler  Bouillon  verrieben  und  von  dieser  Emulsion  wurden  je  2  cem  zwei 
Meerschweinchen  subkutan  injiziert. 

Die  Sektion  des  Fötus  ergab  normale  Verhältnisse. 

Histologische  Untersuchung.  Ich  kann  mich  bei  der  Beschrei- 
bung der  histologischen  Veränderungen  dieses  Falles  ganz  kurz  fassen,  da  die- 
selben sich  im  großen  und  ganzen  mit  denjenigen  des  vorhergehenden  decken. 
—  Es  waren  nur  die  tuberkulösen  Läsionen  weniger  weit  fortgeschritten.  Es 
handelte  sich  ebenfalls  um  eine  ziemlich  diffuse  Infiltrationszone  der  Decidua 
vera  unter  gut  erhaltenem  Chorion,  mit  stellenweiser  Nekrose.  Miliartuberkel, 
LANGHANS'sche  Riesenzellen  fehlten  ganz;  spärliche  Epitheloidzellen  befanden 
sich  am  Rande  der  nekrotischen  Stellen. 

Die  Diagnose  auf  Tuberkulose  konnte  erst  durch  den  Nachweis  von 
Tuberkelbazillen  gesichert  werden;  letzterer  war  hior  besonders  schwer,  weil 
die  Stäbchen  sehr  spärlich  waren,  ferner  an  vielen  Stellen  ganz  fehlten,  endlich 
einer  starken  Phagocytose  anheimgefallen  waren.  Thrombosierte  und  arrodierte 
Gefäße  konnten  in  diesem  Fall  nicht  nachgewiesen  werden.  —  Auch  hier 
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fehlten  jegliche  tuberkulöse  Veränderungen  der  Decidaa  basal  is,  sowie  der 
Placenta. 

Tierexperimente:  Die  beiden,  mit  dem  Lebersaft  des  Fötus  inji- 
zierten Meerschweinchen  wurden  nach  3  Monaten  getötet.  Ihre  Sektion  ergab 
völlig  normale  Verhältnisse.  Es  hatte  also  hier  keine  Infektion  des  Fötus 
stattgefunden. 

Wir  haben  es  also  hier  mit  zwei  Fällen  schon  makroskopisch  dia- 
gnostizierbarer, ausschließlich  die  Decidaa  vera  betreffender  tuberkulöser 
Decidualendometritis  zu  tun.  —  Hierbei  ist  auszuschließen,  daß  es  sich 
um  eine  gewöhnliche,  schon  vor  der  Gravidität  bestehende  tuberkulöse 
Endometritis  handelte,  da  die  Veränderungen  ausschließlich  in  der 
Decidua  lokalisiert  sind.  Das  Besondere  dieser  zwei  Fälle  liegt  vor 
allen  Dingen  darin,  daß  die  Decidua  basalis  sowie  die  Placenta  nicht  in 
Mitleidenschaft  gezogen  sind. 

Wie  schon  Runge  und  Schmorl  hervorheben,  ist  die  Tuberkulose 
der  Placenta  dadurch  etwas  eigenartig,  daß  es  dabei  so  selten  zur  Bildung 
von  Miliartuberkeln  mit  Riesenzellen  kommt;  auch  die  Epitheloidzellen 
sind  selten;  es  handelt  sich  meistens  bloß  um  Rundzelleninfiltration  mit 
Nekrose.  Es  bedarf  daher  immer  des  Bazillennachweises  zur  Sicher- 
stellung der  Diagnose.  —  Es  muß  infolgedessen  die  Verwechselung  der 
tuberkulösen  Decidualendometritis  mit  der  zuerst  von  Virchow  beschrie- 
benen syphilitischen  Form  derselben  enorm  leicht  sein,  wie  dies  auch 
aus  der  obenerwähnten  Diskussion  zwischen  Makchand  und  Schmobl 
hervorgeht.  Ich  möchte  die  Vermutung  hier  äußern,  daß  vielleicht  die 
Tuberkulose  der  Decidua  vera  nicht  so  selten  ist  wie  es  den  Anschein 
hat  und  daß  oft  geringfügige  Rundzellenanhäufungen  in  derselben,  die 
man  geneigt  sein  könnte  für  physiologisch  zu  halten,  tuberkulöser  Natur 
sei  können.  Bei  genauem  Suchen  könnten  wohl  vielleicht  mitanter 
Tuberkelbazillen  darin  nachgewiesen  werden.  Zur  Klärung  dieser  Frage 
bedarf  es  jedoch  gewiß  noch  fernerer  Untersuchungen. 

Was  nun  die  so  wichtige  Frage  anbelangt,  unter  welchen  Umständen 
die  Tuberkulose  der  Mutter  auf  das  Kind  während  dessen  intrauterinen 
Lebens  übergehen  kann,  so  bin  ich  der  Ansicht,  daß  dies  nicht  immer 
der  Fall  zu  sein  braucht,  wenn  Decidua  oder  Placenta  tuberkulös 
erkranken.  Erst  wenn  der  tuberkulöse  Prozeß  auf  die  Wand  kleiner 
Arterien  übergreift  und  dieselbon  arrodiert,  wird  das  tuberkulöse  Gift 
in  den  Kreislauf  des  Fötus  gelangeu.  Dies  kann  noch  dadurch  ver- 
hindert werden,  daß  durch  Thrombose  der  Gefäße  eine  Verschleppung 
der  Keime  unmöglich  gemacht  wird.  —  Dadurch  erklärt  sich,  daß  auch 
bei  ausgedehnter  Tuberkulose  der  Placenta  und  Decidua  der  Fötus  un- 
versehrt bleiben  kann.  Eine  Infektion  des  Kindes  bei  normaler  Placenta 
und  Decidua  halte  ich  für  ausgeschlossen. 

Straßburg  i.  E.,  Ende  März  1907. 
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X. 

Zur  Frage  der  chorionepitheliomähnlichen 

Geschwülste. 

(Zwei  Fälle  Ton  Magenkarclnom  mit  chorionepitheliomähnlichen 

Metastasen.) 

Von 

Dr.  W.  Hisel, 

Privatdozent  und  Prosektor  am  pathologischen  Institut  zu  Leipzig. 
Aus  dem  patbol.  Institut  zu  Leipzig  (Dir. :  Geh.-Rat  Prof.  Dr.  Mabchand). 

Blerxi  3  Figuren  im  Text. 


Bei  den  vielen  Fällen  von  chorionepitheliomähnlichen  Geschwülsten, 
die  seit  Schlagexhaufer's  erster  Mitteilung  über  das  Vorkommen  der- 
artiger Bildungen  in  einem  Hodenteratom  in  den  letzten  Jahren  be- 
schrieben worden  sind,  ist  die  hämorrhagische  Beschaffenheit  des  Ge- 
schwulstgewebes, sein  Aussehen  „wie  ein  Gemisch  alter  und  frischer 
Blutgerinnsel"  immer  wieder  als  besonders  charakteristisch  für  das 
makroskopische  Bild  hervorgehoben  worden.  Ebenso  ist  in  allen  Fällen, 
so  wechselvoll  sie  sonst  auch  in  ihren  Einzelheiten  sein  mögen,  das 
gleichzeitige  Vorkommen  großer  plasmodialer  vielkerniger  und  vakuoli- 
sierter  Gebilde  neben  einkernigen  hellen  polyedriscben  glykogenreichen 
Zellen  in  den  hämorrhagischen  Partieen  betont  worden. 

Bei  einer  großen  Zahl  dieser  Beobachtungen  ist  durch  das  gleich- 
zeitige Vorhandensein  sehr  verschiedenartiger  Gewebsformationen  die 
teratoide  Natur  des  Gesamttumors  außer  Zweifel  gestellt,  und  für  diese 
Fälle  kann  die  Deutung  Schlagenhau fer's,  der  die  kleinen  hellen  ein- 
kernigen Zellen  mit  den  Zellen  der  basalen  Schicht  des  Chorion epithels, 
die  großen  protoplasmareichen  vielkernigen  Gebilde  mit  den  Wucherungen 
von  dessen  syncytialer  Deckschicht  identifiziert,  wohl  auch  als  ziemlich 
allgemein  angenommen  gelten.   Anders  steht  es  aber  bei  den  Fällen, 


Digitized  by  Google 


234 


Hisel, 


wo  sich  der  strikte  Nachweis  eines  teratoiden  Charakters  nicht  führen 
läßt.  Dies  gilt  namentlich  für  die  Gruppe  der  von  Malassez  und  Monod 
zuerst  als  „Sarcömes  angioplastiquesu  beschriebenen  Geschwülste,  die 
von  Schlagenhattfeb,  Wlassow,  Risel  u.  a.  als  ebenfalls  in  die  Kate- 
gorie  der  chorionepitheliomhaltigen  Teratome  gehörig  angesprochen  worden 
sind.  Bei  diesen  und  einigen  von  späteren  Beobachtern  mitgeteilten 
Geschwülsten  (der  Hoden  oder  Ovarien,  aber  auch  anderer  Lokalisatiou) 
fehlen  neben  den  morphologisch  chorioepithelialeu  Wucherungen  ähn- 
lichen Bildungen  andersartige  Gewebsformationen  entweder  ganz,  oder 
sie  beschränken  sich  auf  den  Befund  von  drüsenschlauchähnlichen,  mit 
Cylinderepithel  ausgekleideten  Wucherungen  von  karcinomähnlichem  Bau. 

Über  die  Auffassung  dieser  Fälle  besteht  nun  keineswegs  volle 
Übereinstimmung.  Schlag enhaufeb,  Wlassow,  Risel  haben  auf  das 
histologische  Bild,  auf  dessen  morphologische  Übereinstimmung  mit  dem 
Geschwulstgewebe  in  den  Chorioepitheliomeu  großen  Wert  gelegt  und 
hielten  durch  das  Vorkommen  der  syncytialen  Zellformen  neben  den 
kleineren  polyedrischen  einkernigen  Zellen  die  Identität  mit  den  chorio- 
epithelialen  Wucherungen  und  damit  den  teratoiden  Charakter  des  Ge- 
samttumors für  erwiesen. 

Demgegenüber  ist  in  der  letzten  Zeit  mehrfach  darauf  hingewiesen 
worden  (v.  Recklinghausex,  Bonnet,  v.  Rosthorn,  Marx,  Sternbebg, 
Michel),  daß  „auch  in  verschiedenen  Tumoren  anderer  Histiogenese,  in 
Karcinomen  und  Endotheliomen,  Bildungen  vorkommen  können,  die  den 
syncytialen  Bildungen  der  Chorionepitheliome  sehr  ähnlich,  ja  oft  von 
denselben  nicht  zu  unterscheiden  sind,  so  daß  von  einer  Spezitizität  der- 
artiger Gebilde  allein,  mangels  der  übrigen  für  das  Chorionepitheliom 
charakteristischen  Eigenschaften  wie  Blutungen,  Gefaßlosigkeit  etc.  nicht 
die  Rede  sein  kann"  (Stehnberg).  Von  demselben  Gesichtspunkt  aus 
dürfte  auch  der  neuerdings  von  Davidsohn  beschriebene  Fall  von  ver- 
meintlichem Chorionepitheliom  des  großen  Netzes  mit  Lebermetastasen 
zu  betrachten  sein  (s.  unten). 

Wie  große  Berechtigung  die  Mahnung  zur  Vorsicht  bei  der  Stellung 
der  Diagnose  „Chorionepitheliom"  hat,  mögen  zwei  eigenartige  Fälle 
von  Magenkarcinomen  zeigen,  die  wir  kürzlich  zu  beobachten  Gelegen- 
heit hatten.  Während  die  Primärtumoren  nichts  besonders  Auffälliges 
hatten,  fanden  sich  neben  relativ  spärlichen  weißlichen  Geschwulstmeta- 
stasen, die  in  ihrem  Bau  mehr  das  gewöhnliche  Bild  von  Karcinom- 
metastasen  darboten,  in  verschiedenen  Organen  zahlreiche  Geschwulst- 
Ii  nüten,  die  in  ihrem  makroskopischen  Verhalten  Chorionepitheliom- 
Metastasen  täuschend  glichen,  und  bei  denen  auch  das  mikroskopische 
Bild  auf  den  ersten  Blick  mit  dem  chorioepithelialer  Wucherungen 
identisch  erschieu,  bis  die  genauere  Untersuchung  lehrte,  daß  es  sich 
auch  hier  um  Karcinommetastasen  handelte. 
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Fall  1. 

Krankengeschichte.1) 
Marie  H.,  40  Jahr,  Kaufmannswitwe. 

Fat.  ist  angeblich  in  ihrer  Kindheit  nie  erheblich  krank  gewesen,  war 
aber  immer  schwächlich  und  blutarm.  In  den  letzten  Jahren  regelmäßig  im 
Frühjahr  nnd  Herbst  Luftröhrenkatarrh. 

2  Monate  vor  der  Aufnahme  erkrankte  sie  mit  Erbrechen  und  Magen- 
schmerzen. 

12.  XII.  1004.  Btatus:  Etwas  schwächlich  gebaute  Person;  Organe  aber 
sonst  ohne  besonderen  Befund.  Im  Abdomen  fühlt  man  in  der  Magengegend 
eine  undeutliche  Geschwulst,  die  sehr  in  der  Tiefe  zu  sitzen  scheint. 

7.  II.  1905.  Heftige  Bronchitis  mit  Fieber.  Abdominaltumor  ist  viel 
größer  geworden  und  mehr  an  die  Oberfläche  gerückt,  so  daß  es  nicht  mehr 
zweifelhaft  ist,  daß  er  dem  Magen  angehört.  Beschwerden  vom  Tumor  aus 
bestehen  nicht.  Die  Notizen  vom  14.  II.  und  1.  III.,  31.  III.  1905  verzeichnen 
eine  stetige  Wachstumszunahme  des  Tumors  und  ein  vorübergehendes  Auf- 
treten von  Fettstühlen. 

Der  Tod  trat  am  18.  V.  1905  91  2  nachm.  ein. 

Klinische  Diagnose:  Carcinoma  ventriculi.  Carcinoma  secundarium 
hepatis.    Ascites.    Portale  Stauung. 

Die  Sektion  wurde  am  19.  V.  1905  llJa  vorm.  vorgenommen  (Dr. 
Verse).    (L.-Nr.  557/1905). 

Anatomische  Diagnose:  Carcinoma  partim  gelatinosum 
exulceratum  ventriculi  (partis  pyloricae)  et  perforatio  in  colon  trans- 
versum.  Carcinomata  metastatica  partim  haemorrhagica  glandularum  lympba- 
ticarum  perigastricarum,  periportalium,  retroperitonealium.  Carcinomata 
metastatica  haemorrhagica  hepatis  et  thrombosis  carcino- 
matosa  multiplex  ramorum  venae  portae  praecipue  lobi  sin. 
hepatis.  Carcinomata  metastatica  parva  haemorrhagica  renis  dextri. 
Carcinosis  peritonei  diffusa.  Ascites.  Dilatatio  et  bypertrophia 
ventriculi. 

Tuberculosis  obsoleta  et  recens  pul  Macies.     Atrophia  fusca 

myocardii.    Myoma  uteri.  Anasarca. 

Sektionsprotokoll. 

Stark  abgemagerte  weibliche  Leiche  von  sehr  blasser  Hautfarbe.  Keine 
Starre;  am  Rücken  spärliche  Totenflecke.  Muuimae  klein.  Abdomen  vor- 
getrieben, fluktuierend.    Beine  geschwollen. 

Organe  der  Schädelhöhle  und  Brusthöhle  abgesehen  von  kleinen, 
alten  tuberkulösen  Herden  in  beiden  Lungenspitzen  ohne  besondere  Ver- 
änderungen. 

In  der  Bauchhöhle  etwa  4  Liter  einer  leicht  getrübten  gelben  Flüssig- 
keit mit  einigen  größeren  lockeren  Fibrinflocken.  Die  Leber  steht  sehr  tief, 
sie  überragt  die  Basis  des  Processus  ensiformis  um  19  cm.  Die  Unterfläche 
des    linken  Leberlappens,    namentlich   aber   auch    des   rechten   am  Magen 


*)  Die  Krankengeschichten  beider  Fälle  sind  auszugsweise  mitgeteilt  mit 
gütiger  Erlaubnis  von  Herrn  Geheirarat  CmsCHMANN. 
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adhärent,  letzterer  selbst  stark  ausgedehnt.  In  der  Gegend  des  Pylorus  ist 
eine  derbere,  anscheinend  aus  Geschwulst masse  bestehende  Stelle  durch- 
zufühlen. An  dieser  Stelle  ist  auch  das  Colon  transversum  stark  an  den 
Magen  herangezogen  und  hier  verwachsen.  Das  Netz  ist  hochgeschlagen,  hier 
ebenfalls  verlötet  und  in  eine  derbe  höckerige  Masse  umgewandelt.  Das 
Mesenterium,  ebenso  auch  die  Serosa  der  Darmschlingen  und  das  Peritoneum 
parietale  znm  größten  Teile  mit  strangförmigen  und  verzweigten,  weißlichen, 
derben,  offenbar  aus  Geschwulstmasse  bestehenden  Verdickungen  besetzt. 

Die  Milz  ist  von  gewöhnlicher  Größe,  auf  ihrem  Peritonealüberzug 
kleine  verzweigte  weißliche  Geschwulstinfiltrate.  Das  Parenchym  auf  dem 
Durchschnitte  ohne  Veränderungen. 

Der  Magen  ist  mit  einer  dickbreiigen,  sauer  riechenden,  schwärzlichen 
Flüssigkeit  stark  gefüllt.  Die  Pars  pylorica  ist  eingenommen  von  einer 
kraterförmig  ulcerierten  Geschwulstmasse,  in  deren  mittlerem  Abschnitte  der 
etwas  exzentrisch  gelegene,  für  einen  Finger  noch  passierbare  Eingang  zum 
Duodenum  sich  befindet.  Die  Oberfläche  des  Geschwüres  ist  gerötet  und  die 
Schleimhautränder  stark  überragend.  Hier  sind  z.  T.  stark  ausgedehnte 
glasige  Räume  in  dem  sie  bildenden  Geschwulstgewebe  sichtbar.  Die  übrige 
Magenschleimhaut  blaß,  die  Magenwand  dick.  Nach  dem  Aufschneiden  des 
Pylorus  zeigt  sich,  daß  die  Geschwulstmasse  in  der  Tiefe  weich,  graurötlich, 
zerfallen  ist  und  direkt  durch  eine  in  dem  herangezogenen  Teil  des  Colon 
transversum  gelegene  linsengroße  Perforationsöffnung,  deren  Ränder  stark  ge- 
rötet sind,  mit  dem  Darmlumen  kommuniziert.  Stellenweise  ist  die  Geschwulst- 
maase  von  glasiger  Beschaffenheit.  Mit  der  Leber  hängt  der  Magen  fest 
zusammen  im  Bereiche  der  Geschwulstbildung.  Beim  Versuche  ihn  abzulösen, 
zeigt  sich,  daß  die  Geschwulstmasse  auch  auf  die  Leber  übergegriffen  hat. 

Die  Leber  ist  vergrößert  und  an  der  Oberflächo,  besonders  im 
Bereiche  des  linken  Lappens,  dicht  besät  mit  konfluierenden, 
hämorrhagischen  Geschwulstknoten.  Die  einzelnen  Knoten 
sind  sehr  verschieden  groß  und  wölben  sich  an  der  Leberoberfläche  bald  als 
nur  flache,  bald  als  stärker  vorspringende,  blaurot  durchscheinende  Herde  vor. 
Auf  dem  Durchschnitte  zeigt  Bich  der  linke  Leberlappen  zum  weitaus  größten 
Teile  von  Geschwulstmasse  eingenommen,  so  daß  nur  in  den  hinteren  Ab- 
schnitten noch  fleckweise  Reste  von  Lebergewebe  erkennbar  sind.  Auch  hier 
zeigen  die  einzelnen  Geschwulstknoten  sehr  verschiedene  Größe;  die  meisten 
sind  kirschkern-  bis  kirschgroß,  nur  wenige  größer.  Sie  fließen  aber  vielfach 
mit  benachbarten  zu  umfangreicheren  Herden  zusammen.  Die  Knoten  sind 
fast  alle  dunkelrot,  hämorrhagisch,  manche  etwas  bräunlichrot.  Sie  sind  bald 
mehr,  bald  weniger  scharf  gegen  die  noch  dazwischen  erhaltenen  Reste  von 
Lebergewebe  abgegrenzt.  Manche  haben  ein  deutlich  geschichtetes  Aussehen 
und  erinnern  an  das  von  thrombotischen  Massen.  In  vielen  Herden,  nament- 
lich in  den  am  Übergang  des  linken  in  den  rechten  Lappen  gelegenen  sind 
kleine  Höhlen  vorhanden,  die  von  einem  Netz  feiner  graurötlicher  Stränge 
durchzogen  sind.  Die  Herde  im  rechten  Leberlappen  sind  sehr  viel  kleiner 
und  weniger  zahlreich,  sie  sind  selten  über  erbsengroß  und  fließen  unter- 
einander nicht  zusammen.  Neben  den  dunkelroten  Knoten  finden 
sich  stellenweise  auf  dem  Durchschnitte  im  rechten  wie  im 
linken  Lappen  vereinzelte  bis  kirschkerngroße  Geschwulst- 
knoten  von  mehr  gelblich  weißer,  hier  und  da  auch  einmal 
von  gelbgrünlicher  galliger  Farbe.  Sie  grenzen  unmittelbar  an  die 
roten  an,  sind  von  ihnen  aber  ziemlich  scharf  abgesetzt.  Die  den  linken 
Leberlappen  einnehmende  und  auch  etwas  auf  den  rechten  Leberlappen  noch 
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übergreifende,  stark  hämorrhagische  Geschwulstinfiltration  ist  gegen  das 
erhaltene  Leberparenchym  des  rechten  Lappens  ziemlich  scharf  begrenzt.  Die 
portalen  Gefäße  sind  innerhalb  der  Geschwulstmasse  von  teils  dunkelroten, 
teils  mehr  geschichteten  graurötlichen  Gerinnungsmassen  zum  großen  Teil  ein- 
genommen. Der  Stamm  und  die  großen  Aste  der  Pfortader  sind  frei,  ebenso 
auch  die  Venae  hepaticae.  Aus  den  durchschnittenen  großen  Gallengängen 
des  rechten  Lappens  quillt  reichlich  gelbe  Galle.  Das  übrige  Lebergewebe 
hat  eine  gelbliche  Färbung.  Die  Läppchen  sind  groß  nnd  unscharf  begrenzt. 
Zwischen  ihnen  kommen  überall  kleinere  hämorrhagische  Geschwulstinfiltra- 
tionen zum  Vorschein.  Der  Stamm  der  Pfortader  ist  frei,  der  Ductus  cysticus 
ebenfalls.  In  der  Gallenblase  wenig  gelbe  Galle.  Auch  ihre  Wand  ist  in  die 
Verwachsungen  mit  einbezogen. 

Beide  Nebennieren  ohne  Besonderheiten. 

Die  fibröse  Kapsel  der  linken  Niere  ist  leicht  ablösbar ;  die  Niere 
blaß.  Unter  der  Kapsel  der  rechten  Niere  finden  sich  an  der  Oberfläche 
vier  stark  hämorrhagische  und  etwas  prominierende  bis  erbsengroße  Knoten. 
Einer  derselben  ist  noch  etwas  auf  die  Kapsel  übergegangen.  Auf  dem 
Durchschnitte  kommen  in  dem  hämorrhagischen  in  der  Rinde  gelegenen  Be- 
zirk etwas  hellere  graurote  Stellen  zum  Vorschein. 

Die  Harnblase  ist  klein,  wenig  gefüllt,  ihre  Schleimhaut  ohne  Be- 
sonderheiten. 

Der  Uterus  ist  sehr  klein,  der  äußere  Muttermund  ganz  glatt;  an  der 
Hinterwand  ein  subserös  gelegener,  kleiner  knöpf  artig  prominierender  weiß- 
licher derber  Knoten.    Ovarien  klein,  derb. 

In  den  cystischen  Ausführungsgängen  beider  Mammae  auf  dem  Durch- 
schnitte etwas  grünliches  eingedicktes  Sekret. 

Die  großen  Venen  der  Beine  und  des  kleben  Beckens  Bind  frei  von 
Thromben.  In  der  Intima  der  Aorta,  besonders  in  der  Aorta  abdominalis 
flache  gelbliche  Verdickungen. 

Die  retroperitonealen  Lymphdrüsen  sind  leicht  vergrößert  und 
infiltriert  und  zeigen  ebenfalls  eine  hämorrhagische  Beschaffenheit,  wie  sie  bei 
den  übrigen  Metastasen  beschrieben  ist. 

Die  Drüsen  an  der  Porta  hepatis  sind  ebenfalls  von  Geschwulstmassen 
infiltriert,  z.  T.  gelblich,  z.  T.  aber  auch  stark  hämorrhagisch. 

Zur  mikroskopischen  Untersuchung  standen  Stücke  des  Primär- 
tumors im  Magen  und  der  hämorrhagischen  Lebermetastasen  zur  Verfügung. 

Schnitte  durch  die  gut  erhaltenen  Randpartieen  des  Tumors  im  Magen 
zeigen  das  charakteristische  Verhalten  eines  Gallertkarcinoms ,  welches  die 
Schleimhaut  an  vielen  Stellen  durchbricht,  auf  die  Muscularis  übergreift  und 
auch  weiterhin  in  die  Tiefe  eindringt  und  sich  in  dem  Bindegewebe  in  der 
Nachbarschaft  des  Magens  weiter  verbreitet.  In  vielen  der  mit  gallertigen 
blassen  ausgefüllten  Räume  findet  sich  ein  cylindrisches  Epithel,  das  auf 
kleinen  schmalen  Bindegewebsbalken  aufsitzt  und  dessen  Zellen  gequollen  sind 
nnd  ein  sehr  helles,  fein  granuliertes  oder  auch  von  zahlreichen  kleinen  Va- 
kuolen durchsetztes  Protoplasma  und  einen  großen  rundlichen,  mäßig  intensiv 
gefärbten  Kern  aufweisen,  der  gelegentlich  auch  in  Mitose  angetroffen  wird. 
Oft  liegen  solche  Zellen  auch  einzeln  oder  in  kleineren  Verbänden  inmitten 
der  Schleimroassen.  Anderwärts  trifft  man  aber  darin  auch  Haufen  oder 
Stränge  von  etwas  dunkleren  und  größeren  Zellen.  Hier  und  da  lassen 
aich  an  diesen  Zellen  die  Zellkörper  nicht  mehr  deutlich 
voneinander  abgrenzen,  sie  fließen  vielmehr  zu  großen 
protoplasmatischen   Gebilden   zusammen,   in  denen  sehr  dicht 
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gehäufte  dunkle  Kerne  liegen.  Diese  sind  länglichrund,  aber  oft  von  ver- 
schiedener Größe,  z.  T.  sehr  groß;  im  Protoplasma  finden  Bich  oft  große 
helle  Räume. 

Die  Mehrzahl  der  Geschwulstknoten  in  der  Leber  zeigt  ent- 
sprechend ihrem  makroskopischen  Verhalten,  ihrem  dunkelroten  blutigen  Aus- 
sehen, auch  mikroskopisch  das  Bild  stark  hämorrhagischer  Geschwulstherde. 
In  den  kleineren  finden  sich  Stränge  oder  größere  Felder  von  guterhaltenen 
Geschwulstmassen,  durchsetzt  von  größeren  oder  kleineren  Räumen,  die  meist 
mit  Blut,  ab  und  an  auch  mehr  mit  hämorrhagisch-fibrinöser  Gerinnungsmasse 
ausgefüllt  sind.  Die  größeren  Knoten  bestehen  in  der  Hauptsache  nur  noch 
aus  solchen  Gerinnungsmassen  und  einzelnen  Resten  von  nur  noch  blaß  färb- 
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Fig.  I. 

Chorionepi  theliomahnliche  Lebermetastase  eines  Gallertkarcinoms  des 
Magens  (Fall  1).  Geschwulstgewebe  aus  bald  lockerer,  bald  dichter  nebeneinander 
liegenden  kleineren  polygonalen  einkernigen  epithelialen  Zellen  (<-'•.  von 
einem  mit  roten  Blutkörperchen  erfüllten  Hohlraum  {LI.  durchzogen.  In  dem  Geschwulst- 
gewebe ein  größerer  vielkerniger  plasmodialer  bandartiger  Streifen  (S),  und 
ein  anderer  von  großen  Vakuolen  durchsetzter,  vielkerniger  l'rotoplasmaklumpen  (r.  S,).  außer- 
dem mehrere  kleinere  vielkernige  Zellmassen  (Ii).  O  Teil  der  das  Geschwulstgewebe  z.  T.  ein- 
schließenden Gefaßwand.    Leitz  Obj.  4  Ok.  3.    Vergr.  110. 

baren  Bindegewebsstreifen ;  nur  an  ihrem  Rande  zeigen  sie'  noch  einen 
schmalen  Bezirk  von  guterhaltenem,  aber  ebenfalls  schon  ziemlich  stark  durch- 
blutetem Geschwulstgewebe.  Von  gallertiger  Entartung  wie  in  dem  Haupt- 
tumor am  Magen  ist  nirgends  etwas  zu  sehen.  Ein  bindegewebiges  Stroma 
oder  eigene  Gefäße  sind  in  dem  GeschwulBtgewebe  nicht  vorhanden.  Manch- 
mal ist  es  gegen  das  Lebergewebe  durch  einen  schmalen  Bindegewebsstreifen 
(Reste  von  Gefäßwandungen?)  abgegrenzt. 

In  den  kleineren  Knoten  bestehen  die  größeren  Felder  von  zusammen- 
hängenden Geschwulstmassen  in  der  Hauptsache  aus  lockerer  oder  dichter 
nebeneinander  liegenden  polygonalen  einkernigen  Zellen,  deren  Kern  in  der 
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Regel  länglichrund,  bläschenförmig,  hell,  hier  und  da  auch  etwas  dunkler  ist 
und  die  Zelle  zum  größten  Teil  einnimmt,  so  daß  meist  nur  ein  relativ  schmaler 
Saum  von  hellem  leicht  granuliertem,  aber  nie  stärker  vakuolisiertem  Proto- 
plasma übrig  bleibt.  Die  Kerne  dieser  Zellen  übertreffen  die  der  Leberzellen 
um  ein  Mehrfaches  an  Größe  und  zeigen  viele,  oft  atypische  Mitosen.  Oft 
begegnet  man  inmitten  dieser  einkernigen  Zellmassen  auch  sehr  großen  läng- 
lichrunden oder  vielgestaltigen  zelligen  Elementen.  Die  Form  und  Größe  der 
Kerne  ist  sehr  wechselnd.  Sie  färben  sich  bald  heller,  bald  dunkler.  Oft 
macht  es  den  Eindruck,  daß  die  kleineren  durch  Abschnürung  aus  den  größeren 
hervorgehen.  Das  Protoplasma  ist  auch  hier  in  der  Kegel  ziemlich  homogen. 
Dann  aber  stößt  man  gar  nicht  selten  auf  sehr  große  viclkernige  proto- 


Fig.  2. 

Chorionepithellomähnliche  Lebermetastase  eines  Gallertkarcinomslj  des 
Magens  (Fall  1).  Gr&fiere  vielkernige  epitheliale  Zellmasse  mit  dichtTüber- 
einander  gehäuften  rundlichen  bläschenförmigen  Kernen,  anscheinend  voneinander  abgeschnürt. 
In  den  kleineren  polygonalen  karcinomatösen  Zellelementen  mehrfach  Mitosen  | M  :.  Zwischen  den 
Zellen  stellenweise  rote  Blutkörperchen  (r.Bl).    Lurrz  Immers.  '/ii  Ok.  1.    Vergr.  ca.  435. 

plasmatische  Gebilde  (Fig.  1).  Sie  sind  bald  langgestreckt  in  Form 
von  langen  Bändern,  die  an  der  einen  oder  anderen  Stelle  etwas  angeschwollen 
oder  eingeschnürt  sind,  oder  auch  kürzere  Ausläufer  haben  und  sehr  zahl- 
reiche, ovaläre  Kerne  aufweisen.  Manchmal  zeigen  diese  oft  dicht  gehäuften 
Kerne  deutliche  Einschnürungen.  Anderwärts  sind  die  Protoplasmamassen 
mehr  länglichrund  oder  auch  vielgestaltig  und  besitzen  gar  nicht  selten  sehr 
große  Hohlräume,  die  manchmal  von  feinen  Fäden  durchzogen  sind,  manchmal 
aber  auch  rote  Blutkörperchen  oder  auch  andere  Geschwulstzellen  einschließen. 
Kürzere  Protoplasiuabänder  mit  mehreren  Kernen  trifft  man  öfter  als  Ab- 
grenzung von  Haufen  kleinerer  GeBchwulstzellen  gegen  die  sie  durchziehenden 
blutgefüllten  Räume.  Einen  Bürstensaum  lassen  diese  plasmodialen  Gebilde 
regelmäßig  vermissen  (Fig.  2). 
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An  dem  Rande  der  größeren  hämorrhagisch-fibrinösen  Herde  findet  lieh 
häufig  keine  scharfe  Grenze  der  Gerinnungsmassen  gegen  das  Lebergewebe, 
und  hier  wie  auch  da,  wo  noch  ein  schmaler  8aum  von  Geechwulstgewebe 
vorhanden  ist,  sieht  man  in  großer  Zahl  Geschwulstzellen  einzeln  oder  in 
kleinen  Gruppen  von  zwei  bis  drei  Zellen,  aber  nie  in  größeren  Verbänden, 
in  die  Leberkapillaren  eindringen  und  sich  in  ihnen  weiter  verbreiten.  In 
der  Regel  sind  diese  Zellen  etwas  größer  als  die  Elemente  der  kompakten 
Geschwulstzellhaufen  und  haben  meist  einen  großen  Kern,  sind  aber  auch  öfters 
m ehrkernig,  mit  hellen,  guterhaltenen  Zellkernen.  Anderwärts,  und  zwar  be- 
sonders da,  wo  die  Zellen  innerhalb  der  hämorrhagisch-fibrinösen  Gerinnungs- 
massen liegen,  sind  die  Kerne  dunkler,  ihre  Konturen  häufig  etwas  zackig, 
nicht  selten  sind  auch  die  einzelnen  Kerne  ganz  dicht  übereinander  gehäuft. 
Ein  großer  Teil  der  Pfortaderäste  zeigt  auch  dort,  wo  größere  Geschwulst- 
knoten  sich  in  der  näheren  Nachbarschaft  nicht  finden,  das  Lumen  ganz  oder 
zum  größten  Teil  mit  Geschwulstthromben  ausgefüllt.  Es  macht  an  vielen 
Stellen  den  Eindruck,  als  ob  die  erste  Entstehung  der  kleineren  Knoten  von 
solcherart  verschlossenen  Gefäßen  ihren  Ausgang  nähme.  Man  findet  in  solchen 
Gefäßen  einen  der  Wand  anliegenden  breiteren  oder  schmäleren  Saum  von 
Geschwulst?ewebe,  der  einen  manchmal  nur  noch  recht  kleinen,  von  Blut 
erfüllten  Teil  der  Gefäßlichtung  frei  läßt.  Das  Geschwulstgewebe  selbst  zeigt 
auch  in  diesen  intravaskulären  Hassen  einen  ähnlichen  Bau  wie  in  den  größeren 
Knoten  und  zwar  so,  daß  die  der  Gefäßwand  anliegenden  Teile  aus  den 
kleineren  polygonalen  Geschwulstzellen  bestehen,  während  mehr  nach  der 
Mitte  zu,  manchmal  auch  wieder  eine  Art  Begrenzung  gegen  die  Bluträume 
darstellend,  schmale  vielkernige  Protoplasmastreifen  oder  größere,  von  vielen 
Hohlräumen  durchsetzte  derartige  Klumpen  liegen.  Außerdem  dringen  aber 
von  der  Gefäßlichtung  her  größere  einkernige  Geschwulstelemente  von  ähn- 
lichem Aussehen  wie  die  an  den  Rändern  der  hämorrhagisch-fibrinösen  Knoten 
vorkommenden  zwischen  die  einzelnen  Bindegewebsfibrillen  der  Gefäßwand  ein. 
Die  Gefäßwand  wird  ganz  davon  durchsetzt,  und  weiterhin  wandern  dann 
diese  Elemente  auch  wieder  in  die  Leberkapillaren  ein,  sich  innerhalb  derselben 
weiter  und  weiter  auf  die  angrenzenden  Leberläppchen  verbreitend.  Auch 
hier  sind  diese  Zellen  vielleicht  etwas  großer  als  die  in  den  festeren  Tumor- 
massen, die  Leberzellen  übertreffen  sie  um  das  Doppelte  bis  Dreifache  an 
Größe.  Man  trifft  auch  hier  mitunter  schon  etwas  langgestreckte  vielgestaltige 
Gebilde  mit  Ausläufern,  Fortsätzen  und  zahlreichen  großen  dunklen  Kernen 
oder  auch  mit  Vakuolen.  An  manchen  Stellen  ist  die  Gefäßlichtung  bereits 
vollständig  verschlossen.  Das  Endothel  der  Leberkapillaren  läßt  keinerlei 
Wucherungserscheinungen  erkennen. 


Fall  II. 

Krankengeschichte. 
Frau  H.  'S.,  52  Jahre  alt. 

Aufgenommen  im  Städtischen  Krankenhause  St.  Jakob  am  SO.  XII. 
1905. 

Pat.  ist  nach  ihrer  eigenen  Angabe  früher  immer  gesund  gewesen.  8ie 
hat  neun  normale  Geburten  durchgemacht,  die  letzte  am  28.  IV.  1889.  Im 
Jahre  1902  erkrankte  sie  an  Gelenkrheumatismus;  in  dieser  Zeit  trat  der 
„Blutwechsel"  mit  sehr  starker  Blutung,  Kopfschmerzen  und  Fieber  ein. 
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Später  noch  einige  Male  schwache  Blutungen  immer  in  Abständen  von  etwa 
einem  halben  Jabre.  Seit  Juli  und  August  1905  starke  Abmagerung.  Im 
Oktober  1905  erkrankte  Fat.  mit  Leibschmerzen.  Bald  darauf  wurde  eine 
Geschwulst  in  der  rechten  Seite  fühlbar.  Fat.  wurde  sehr  schwach,  nahm 
an  Körpergewicht  ab,  wurde  sehr  blutarm. 

Status  am  20.  XU.  1905:  Groß,  mittelkräftig,  schlecht  genährt,  leicht 
dyspnoisch.    Fieber.    Haut  im  Gesicht  leicht  cyanotisch,  trocken,  schuppend. 

Thorax:  Symmetrisch,  etwas  (lach. 

Lungen :  Hinten  unten  abgeschwächtes  Bronchialatmen,  kein  Bassein. 

Herz:  Grenzen  1  cm  nach  links  erweitert.    Töne  rein. 

Abdomen  aufgetrieben.  Bauchdecken  zurzeit  weich,  zahlreiche  Striae; 
an  den  abhängigen  Partieen  (und  besonders  an  den  Hüften)  Ödeme  der  Haut. 
Außerdem  etwas  freier  Ascites  und  Meteorismus. 

Leber  außerordentlich  deutlich  palpabel,  vergrößert,  derb,  höckerig  und 
offenbar  von  großen  Tumoren  durchsetzt. 

In  der  Magengegend  diffus  derbe  Resistenz  in  die  Leber  übergehend. 

Stuhl  angebalten. 

Im  Harn  eine  Spur  Eiweiß.    Ödeme  der  Beine. 

10.  I.  1006.  Zunehmende  allgemeine  Schwäche  und  Abmagerung.  Seit 
dem  11.1.1906  Erbrechen  und  sehr  schlechte  Nahrungsaufnahme.  Nährklysmen. 

Exitus  im  Coma  am  15.  I.  1906  II1,  Uhr  vorm. 

Klinische  Diagnose:  Carcinoma  ventriculi,  hepatis  (omenti?). 

Sektion  am  16.  I.  1906  11  Uhr  vorm.  (Dr.  Reinhardt).  (L.-Nr. 
61/1906.) 

Anatomische  Diagnose:  Carcinoma  partis  pyloricae. 
ventriculi.  Carcinomata  metastatica  alba  et  haemorrhagica 
permulta  hepatis.  Thrombosi»  venarum  nonnullarum  portae  hepatis. 
Infiltratio  carcinomatosa  lymphoglandularura  perigastricarura ,  ad  portam 
hepatis  et  retroperitonealium.  Carcinoma  metastaticum  lymphoglandularum 
magnum  haemorrhagicum  retroperitoneale ;  compressio  venae  cavae  inferioris. 
Carcinomata  metastatica  haemorrhagica  pulmonum. 

Arteriosclerosis  medioeris  aortae.  Atrophia  partim  granularie  et  cica- 
trices  renura.  Endocarditis  chronica  fibrosa  valvularum  aortae  et  praeeipue 
valv.  mitralis.    Stenosis  medioeris  ostii  atrio-ventricularis  sinistri.  Anasarca. 

Sektionsprotokoll. 
Schlecht  genährte,  mittelgroße,  weibliche  Leiche. 

Die  Leber  überragt  den  Rippenbogen  in  der  rechten  Mammillarlinie  um 
gut  Handbreite,  auch  der  linke  Lappen  liegt  weit  vor.  Die  von  außen  fühl- 
baren Knoten  gehören  größtenteils  der  Leber  und  einem  großen,  sich  stark 
vorwölbenden  retroperitonealen  Knoten  an.  Der  Magen  ist  erweitert,  die 
Darmschlingen  sind  mäßig  gefüllt.  Das  Peritoneum  ist  überall  glatt  und 
glänzend.  Geringe  Verwachsungen  bestehen  zwischen  Pylorus,  Colon  trans- 
versum  und  Gallenblase.  In  der  Bauchhöhle  etwa  %  Liter  einer  gelblichen, 
leicht  trüben  Flüssigkoit.  Im  Cavum  Douglasii  einige  geringe  fibrinöse  Be- 
schläge von  rötlicher  Farbe. 

Brusthöhle.  Zwerchfellstand  am  oberen  Rande  der  4.  Rippe  rechts, 
der  5.  links.  Beide  Lungen  oben  leicht  verwachsen.  Im  hinteren  unteren 
Abschnitt  der  Pleurahöhle  beiderseits  etwa  1 4  Liter  klarer  gelblicher  Flüssig- 
keit. In  der  Vorderwand  des  Herzbeutels  sitzt  nahe  der  Basis  ein  flacher, 
etwa  pfennigstückgroßer,  dunkelroter  Geschwulstknoten,  der  aber  nicht  an  der 
Zlegler,  Beitrage  zur  p»th.  Anat.  XLII.  IM.  16 
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Innenfläche  zum  Vorschein  kommt.  Im  Herzbeutel  etwas  vermehrte  klare 
Flüssigkeit.  Das  Herz  ist  von  entsprechender  Größe,  ziemlich  schlaff.  Die 
Herzhöhlen  sind  mittelweit,  enthalten  mäßig  reichlich  Cruor  und  Speckhaut- 
gerinnsel.  Die  Herzmuskulatur  ist  beiderseits  von  blaßgel blichroter  Farbe, 
rechts  4  mm,  links  9  mm  dick.  Das  Ostium  atrioventriculare  dextrum  ist  für 
drei  Finger  durchgängig,  die  Tricnspidal-  und  Pulmonalklappen  sind  unver- 
ändert. Das  Ostium  atrioventriculare  sin.  ist  nur  für  einen  Finger  durch- 
gängig; die  Mitralsegel  sind  miteinander  schlauchförmig  verwachsen  und  diffus 
verdickt.  Die  Aortenklappen  sind  in  geringem  Grade  diffus  verdickt,  nahe 
den  Ansatzstellen  auf  ganz  kurze  Strecken  miteinander  verwachsen.  An  den 
Bchließungsrändern  sitzen  blaßgraurötliche  höckerige,  ziemlich  feste  Exkre- 
scenzen  von  1 — 2  mm  Höhe.  Die  Kranzarterien  sind  ziemlich  weit,  mit  ver- 
einzelten kleinen  gelblichen  Flecken  in  der  Intima.  In  der  Aorta  ascen- 
dens,  im  Arcus  und  in  der  Aorta  descendens  eine  mäßige  Zahl  gelber 
Flecken. 

Beide  Lungen  sind  mittelgroß.  Die  Pleura  wird  an  vielen  Stellen 
durch  kleinere  und  größere,  bis  kirschgroße  Tumorknoten  vorgewölbt.  Der 
Pleuraüberzug  dieser  Herde  ist  glatt  und  von  roter  Farbe.  Auf  dem  Durch- 
schnitte haben  die  Knoten  meist  eine  kugelige  Form,  nur  einige  sind  mehr 
kegelförmig  gestaltet,  sie  sind  durchweg  scharf  abgegrenzt.  Das  Geschwulst- 
gewebe hat  meist  eine  dunkelrote  Farbe,  mäßig  feste  Konsistenz  und  einen 
etwas  maschigen  Bau.  Bei  anderen  ist  die  Schnittfläche  von  feinkörniger 
Beschaffenheit,  eine  Anzahl  meist  kleinerer  Knoten  hat  eine  hellere  Färbung, 
z.  T.  hellrot,  z.  T.  mehr  gelblich,  in  einzelnen  ist  wiederum  ein  gelbliches 
Zentrum  von  unregelmäßiger  Form  und  verschiedener  Größe  erkennbar.  Das 
freibleibende  Parenchym  ist  weich,  blut-  und  lufthaltig.  In  den  Bronchien 
etwas  schleimiges  Sekret. 

Die  Halsorgane  sind  ohne  Besonderheiten. 

Die  Milz  ist  12  cm  hing,  7  cm  breit,  von  mäßig  fester  Konsistenz, 
mäßigem  Blutgehalt;  die  Follikel  sind  wenig  deutlich.  Am  vorderen  Bande 
ist  ein  etwa  erbsengroßer  blaßgraurötlichcr  Infarkt. 

Der  Magen  enthält  etwas  graurötlich  gefärbten  Inhalt.  Die  Schleim- 
haut ist  etwas  verdickt  und  gerötet  und  zeigt  deutlichen  Etat  mamroelonn6. 
Die  Muskulatur  ist  ebenfalls  etwas  verdickt,  besonders  im  Pylorusteil.  Am 
Pylorus,  der  etwa  für  einen  kleinen  Finger  durchgängig  ist,  sitzt  eine  kleine 
ringförmige,  stenosierende  Geschwulst.  Dieselbe  beginnt  am  Pylorusrande, 
hat  nach  oben  an  der  Hinterwand  eine  Länge  von  3  cm,  an  der  Vorderwand 
eine  solche  von  S1/»  cm.  Die  Geschwulst  ist  ziemlich  fest,  weißlich,  hat 
wenig  erhabene  Ränder  und  ist  an  der  Hinterwand  in  einem  etwa  markstück- 
großen Bezirke  ulceriert.  Die  Muscularia  liegt  hier  frei  vor.  Mit  der 
nächsten  Umgebung  bestehen  einige  Verwachsungen.  Etwa  1\2  cm  unterhalb 
des  Pylorus  findet  Bich  an  der  Hinterwand  eine  im  ganzen  dreieckig  gestaltete 
Öffnung  im  Duodenum,  durch  die  man  mit  dem  Finger  in  eine  ca.  5 — 6  cm 
lange,  sich  hinter  Duodenum  und  Pylorus  nach  dem  Pankreas  zu  erstreckende 
Höhle  gelangt.  Die  Schleimhautränder  der  Perforationsstelle  sind  nekrotisch, 
mißfarben,  verdünnt.  Die  divertikelartige  Höhle  ist  ringsum  abgeschlossen 
und  mit  einem  dünnen,  schmierigen,  gelblichen,  z.  T.  auch  graurötlichen 
Brei  gefüllt.  An  den  "Wänden  haftet  noch  etwas  zerfallene  weiche  Geschwulst- 
masae. 

In  der  Umgebung  des  Pylorus,  im  Ligamentum  hepatogastricura  und 
hepatoduodenale,  sowie  nach  dem  Pankreas  zu  findet  sich  eine  Anzahl  hasel- 
nuß-  bis  kirschgroßer,  ganz  mit  weicher,  weißlichgclblicher  Geschwulstmasse 
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durchsetzter  Drüsen.  In  einigen  ist  die  Masse  derart  zerfallen  und  weich, 
daß  sie  sich  aus  der  Drüsenkapsel  leicht  herauslösen  läßt.  Am  oberen  Rande 
des  Pankreas  sitzt  dicht  neben  einer  mehr  weißlicbgelben  Drüse  eine  ca.  4  cm 
lange,  l*/4  cm  breite,  hämorrhagische,  dunkelrote  Drüse,  die  auf 
dem  Durchschnitte  einen  eigentümlich  grobmaschigen  Bau  zeigt.  Dieses  an 
Placentarge webe  erinnernde  Aussehen  zeigt  am  deutlich- 
sten ein  großer  retroperitonealer  Geschwulstknoten,  der 
etwa  Faustgröße  hat  und  sich  besonders  an  der  Vorderwand  der  Aorta  und 
Vena  cava  inferior  in  der  Radix  mesenterii  von  der  Arteria  mesenterica  sup. 
an  bis  etwas  oberhalb  der  Teilungsstelle  der  Aorta  nach  abwärts  erstreckt. 
Dieser  Knoten  ist  auf  dem  Durchschnitte  dunkelrot  und  grobmaschig,  die 
Küume  sind  mit  dankelrotem  Blut  gefüllt  und  durch  etwas  hellere  und  festere 
netzartig  angeordnete  Züge  voneinander  getrennt.  Diese  Geschwulstmasse  ist 
mit  der  äußeren  Gefäßwand  der  Aorta  und  Vena  cava,  die  auch  seitlich  und 
stellenweise  noch  etwas  nach  hinten  zu  von  ersterer  umgeben  sind,  fest  ver- 
wachsen, wölbt  die  Wand  derselben  nach  dem  Lumen  stellenweise  etwas 
buckelig  vor  und  engt  die  Lichtung  stark  ein.  Die  Aorta  selbst  zeigt  infolge 
der  sie  einengenden  Knoten  einen  etwas  gewundenen  Verlauf;  sie  ist  im 
ganzen  etwas  weniger  verengt  als  die  Vena  cava  inf.  In  der  Peripherie 
reichen  besonders  auf  einem  Durchschnitte  einige  weißliche  Stellen  in  die 
dunkelroten  hinein  und  gehen  mit  zackigen  Rändern  anscheinend  in  dieselben 
über,  besonders  ein  etwa  kirschgroßer  weißer  Knoten  ist  ziemlich  tief  in  die 
dunkelroten  Massen  eingebettet.  An  dieser  großen  Geschwulstmasse  sitzen 
weißliche  weiche  Drüsen,  die  sich  auch  noch  weiter  nach  unten  fortsetzen  an 
den  Arteriae  iliacae  communes  entlang,  hier  aber  kleiner  werden  und  nur  noch 
herdweise  mit  weißer  Geschwulstmasse  infiltriert  sind. 

Das  Pankreas  ist  ohne  besondere  Veränderungen. 

Die  Leber  ist  stark  vergrößert  durch  eingelagerte  Tumormassen.  Ihre 
größte  Breite  beträgt  31  cm,  der  rechte  Lappen  ist  26  cm,  der  linke  13  cm 
hoch.  An  der  Oberfläche  wölben  sich  Uberall  kleinere  und 
größere  rundliche,  teils  gelbliche,  teils  rote  Geschwulst- 
knoten vor;  die  großen  gelblichen  haben  vielfach  ein  nabelartig  ein- 
gesunkenes Zentrum.  Der  vordere  Leberrand  ist  abgestumpft,  von  groß- 
knolliger Beschaffenheit.  Der  vordere,  den  Rippenbogen  überragende  Teil 
des  rechten  Lappens  ist  stark  vergrößert,  durch  eine  seichte  Furche  von  dem 
übrigen  Abschnitte  geschieden.  Auf  Durchschnitten  durch  die  Leber  kommen 
zahlreiche  weißlichgelbliche  und  dunkelrote  Knoten  zum  Vorschein,  die  im 
ganzen  Organ  verbreitet  sind  und  den  Anschein  erwecken,  als  habe  man  es 
mit  zwei  verschiedenen  Geschwulstarten  zu  tun.  Die  weißlichgelben 
Knoten  sind  durchschnittlich  haselnuß-  bis  apfelgroß,  die  größten  haben 
einen  Durchmesser  von  5 — 6  cm;  kleinere  etwa  linsengroße  sind  nur  sehr 
spärlich.  Die  Konsistenz  ist  ziemlich  fest,  nur  einige  mehr  zentrale  Abschnitte 
sind  weicher.  Die  Umgrenzung  ist  meUt  scharf.  Die  Schnittfläche  hat  ein 
etwas  fleckiges  Aussehen  durch  unregelmäßig  begrenzte  intensiv  gelbe  nekro- 
tische Stellen,  die  meist  von  blaßgraurötlich-weißlichen  Zügen  umgeben  sind. 
Vereinzelt  sind  auch  mehr  blaßrote  Flecken  und  Streifen  in  der  Geschwulst- 
masse  sichtbar.    Größere  Gefäße  gehen  in  die  Knoten  nicht  hinein. 

Total  verschieden  von  diesen  weißen  Geschwulstherden  sind  die  dunkel- 
roten Knoten  in  der  Leber,  die  ebenfalls  sehr  zahlreich  vorhanden, 
aber  durchschnittlich  kleiner  Bind  als  jene.  Sie  haben  Stecknadelkopf-  bis 
"Walnußgroße,  sind  meist  kugelrund,  scharf  begrenzt  und  lassen  sich  meist 
ziemlich  leicht  aus  ihrer  Umgebung  herauslösen.    Sie  springen  über  die 

16* 


Digitized  by  Google 


244 


Risel, 


Schnitt Härhe  vor;  nach  ihrer  Herauslösung  bleibt  eine  rundliche  Höhle  mit 
teils  ziemlich  glatter,  teils  —  durch  kleine  zackige  Vorsprünge  —  unebener 
Wand  zurück.  Die  Knoten  haben  einen  teils  maschigen,  teils  mehr  geschichteten 
Bau;  im  Zentrum  oder  auch  mehr  in  der  Peripherie  kommen  vielfach  hell- 
graurote und  gelbliche  Partieen  von  stellenweise  konzentrischer  Anordnung 
zum  Vorschein.  Auch  die  äußerste  Schicht  zeigt  stellenweise  eine  etwas 
streifige  Anordnung.  In  einzelne  der  dunkelroten  Knoten  reichen  Gefäße 
(Pfortaderäste)  hinein,  in  einen  der  größeren  bis  ins  Zentrum.  Einzelne 
dunkelrote  Knoten  liegen  dicht  an  Pfortaderästen,  so  daß  deren  Wand  rot 
durchschimmert;  einige  wölben  sich  stark  in  das  Lumen  der  Gefäße  vor; 
einige  haben  die  Wand  auch  durchbrochen  und  ragen  in  das  Gefäßlumen 
hinein.  In  eiuem  Pfortaderaste  findet  sich  eine  längliche,  ca.  4 — 5  mm 
dicke,  der  Wand  breit  ansitzende  dunkelrote  Masse.  , 

Makroskopisch  ist  ein  allmählicher  Übergang  zwischen  den  beiden  Arten 
von  Geschwulstknoten  nicht  erkennbar,  meist  sind  die  Knoten  voneinander 
getrennt,  nnr  eine  beschränkte  Anzahl  grenzt  dicht  aneinander. 

Das  übrige  Leberparcnchym  ist  teils  ziemlich  blaßrötlichbraun,  blutleer, 
teils  im  Zustande  hochgradiger  Stauung;  hier  sind  die  Zentren  der  Läppchen 
dunkelrot,  vielfach  konfluierend.  In  einigen  größeren  und  kleineren  Pfort- 
aderästen stecken  teilweise  entfärbte  Thrombusmassen,  die  einzelne  Äste  fast 
ganz  verschließen. 

Beide  Nebennieren  sind  von  gewöhnlicher  Größe,  die  Rinde  ziemlich 
fettreich,  sonst  ohne  besonderen  Befund. 

Die  Nieren  nicht  vergrößert,  die  Kapsel  etwas  schwer  ablösbar;  die 
Oberfläche  besonders  am  konvexen  Rande  grobhöckerig,  die  Rinde  stellen- 
weise bis  auf  2  mra  verschmälert. 

Die  Schleimhant  der  Vagina  ist  glatt.  Die  Portio  vaginalis  kurz,  mit 
seitlichen  Einrissen.  Die  Schleimhaut  hier  glatt.  Der  Uterus  ist  7!  2  cm 
lang,  am  Fundns  41  2  cm  breit.  Die  Muskulatur  ist  blaß,  fest.  Die  Schleim- 
haut der  Cervix  etwas  gefaltet,  die  des  Corpus  uteri  glatt,  dünn,  von  blaß- 
rötlicher Farbe.  Die  Tuben  sind  ohne  Besonderheiten.  Beide  Ovarien 
mittelgroß,  fest,  mit  narbiger  Oberfläche ;  auf  dem  Durchschnitt  grauweißlich, 
fibrös,  ohne  Cystenbildung.  Ein  Corpus  luteum  oder  Reste  von  solchem 
nicht  zu  finden. 

In  der  durch  die  Geschwulstmasso  etwas  eingeengten  Aorta  abdomi- 
nalis, deren  Innenfläche  stellenweise  leicht  vorgewölbt  ist,  reichliche  gelb- 
liche verfettete  Stellen  und  flache  Verdickungen  der  Intima. 

Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  erweist  sich  der 
Magen  tu  mor  als  ein  Karcinom,  das  die  Muscularis  an  vielen  Stellen 
durchwuchert  und  auf  das  dem  Magen  anliegende  Bindegewebe  und  das  Netz 
sich  fortsetzt.  In  den  oberen  Partieen  sind  die  Geschwulstmassen  nicht 
mohr  gut  erhalten,  wohl  aber  in  der  Tiefe.  An  einzelnen  Stellen  haben  sie 
mehr  das  Aussehen  drüsiger  Epithelschläuche.  In  der  Regel  stellen  sie 
breite  solide  Zellzapfen  dar,  die  innerhalb  der  Bindegewebsbalken  sich  weit- 
hin verbreiten  und  die  voneinander  nur  durch  schmale  bindegewebige  Septen 
getrennt  werden.  Die  Zellen  sind  im  allgemeinen  nicht  besonders  groß, 
polygonal  oder  auch  vielgestaltig  und  liegen  sehr  dicht  beieinander.  Die 
Kerne  färben  sich  in  der  Regel  ziemlich  dunkel ,  der  Protoplasmasau m 
der  Zellen  ist  meist  nur  schmal.  Im  Innern  dieser  Zellhaufen  ist  das  Ge- 
schwulatgewebe  öfters  nicht  mehr  gut  färbbar,  die  Kerne  sind  zerfallen  oder 
haben  mehr  zackige  Form.  Hier  und  da  sieht  man  in  solchem  nekrotisierten 
Teil  des  Ueschwulstgewebes  kleine  dunkle  zackige  Kalkkörper  auftreten,  die 
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an  anderen  Stellen  in  Form  einzelner  dicht  beieinander  liegender  rundlicher 
Kalkkörner  in  den  absterbenden,  nur  noch  sehr  blaß  färbbaren  Zellmassen 
auch  bereits  reichlicher  vorkommen.  Anderwärts  trifft  man  gelegentlich  an 
den  peripheren  Partieen  solcher  in  Nekrose  übergehender  Geschwulst- 
abschnitte auf  einzelne  sehr  große  vielgestaltige  Protoplasmaklumpen,  die  in 
ihrem  Innern  viele  aufeinander  gehäufte,  riesige,  relativ  dunkle  Kerne  mit 
großen  Kernkörpereben  einschließen,  deren  feinere  Strukturverhältnisse  nicht 
mehr  gut  erkennbar  sind. 

Von  den  Lebermetastasen  bestehen  die  weißen  Knoten  teils 
aus  epithelialen  Zellnestern,  teils  auB  drüsenähnlichen  Schläuchen.  Die  Zell* 
massen  sind  voneinander  getrennt  durch  ziemlich  reichliche  Streifen  von 
Bindegewebe.  Größere  Teile  der  Geschwulstmassen  sind  —  namentlich  in 
der  Mitte  der  Knoten  —  wenig  gut  erhalten,  zum  Teil  auch  schon  vollständig 
nekrotisiert.  Guterhaltenes  Geschwulstgewebe  findet  sich  hauptsächlich  an 
dem  Rande  der  Knoten  als  schmälerer  oder  breiterer  Streifen.  Während  in 
den  drüsenähnlichen  Schläuchen  die  Zellen  noch  deutlich  cylindrisch  sind, 
besteht  die  Hauptmasse  des  Geschwulstgewebes  aus  ziemlich  großen  poly- 
gonalen Zellen  mit  großen  bläschenförmigen  Kernen,  welche  meist  ein  deut- 
liches Kernkörperchen  besitzen.  Das  Protoplasma  der  Zellen  färbt  sich 
mäßig  intensiv  und  ist  in  der  Regel  ziemlich  gleichmäßig  homogen.  Mitosen 
sind  an  diesen  Zellen  häufig  anzutreffen.  Bereits  hier  sieht  man  gar  nicht 
selten  zwischen  den  kleineren  Zellformen,  offenbar  aus  ihnen  hervorgehend, 
einzelne  größere  Elemente  mit  Riesenkernen.  Die  Form  dieser  Riesenzellen 
ist  unregelmäßig,  bald  mehr  langgestreckt,  bald  mehr  länglichrund;  sie  über- 
treffen die  vorher  beschriebenen  an  Umfang  um  das  Doppelte  bis  Dreifache. 
Die  Kerne  sind  in  ihnen  meist  etwas  dunkler  gefärbt  und  zeigen  größere 
Kernkörperchen;  oft  findet  man  auch  in  einer  Zelle  mehrere  dicht  überein- 
ander hegende  große  Kerne,  deren  Form  dann  meist  etwas  weniger  regel- 
mäßig ist.  Auch  in  dem  angrenzenden  erhaltenen  Lebergewebe  sieht  man 
in  den  Kapillaren  zwischen  den  roten  Blutkörperchen  einzelne  große,  nicht 
selten  vielkernige  Elemente  stecken.  Wenn  nun  auch  diese  in  den  weißen 
Geschwulstknoten  wie  in  den  angrenzenden  Leberkapillaren  auftretenden  viel- 
kernigen plasmodialen  Gebilde  mitunter  recht  erhebliche  Dimensionen  ge- 
winnen können,  so  trifft  man  doch  nie  auf  so  langgestreckte  syncytiale 
Bänder  oder  große  vakuolisierte  syncytiale  Massen  wie  bei  dem  zuerst  be- 
schriebenen Fall.  In  den  etwas  älteren  Teilen  dieser  weißlieben  Knoten  be- 
gegnet man  stellenweise  Kalkkonkrementen,  teils  aus  mehr  zackigen,  teils  aus 
mehr  rundlichen,  konzentrisch  geschichteten  Körpern. 

Etwas  anders  ist  das  Bild  in  den  hämorrhagischen  Geschwulst- 
knoten  der  Leber.  Weitaus  den  Hauptbestandteil  von  ihnen  bilden 
blutig-fibrinöse  Gerinnungsmassen,  ohne  daß  darin  erhaltenes  Geschwulst- 
gewebe nachweisbar  wäre.  Nur  an  den  Randteilen  finden  sich  kleine  Kom- 
plexe, selten  größere  zusammenhängende  Massen  von  erhaltenen  Geschwulst- 
elementen. Nur  kleine  Teile  davon  /.eigen  noch  deutlich  karcinomatösen  Bau 
(Fig.  3).  Meist  liegen  sie  frei  im  Blut  oder  in  den  (leriunungsmassen  und 
haben  größtenteils  eine  äußerst  unregelmäßige  Form.  Hie  sind  in  der  Regel 
beträchtlich  größer  als  in  den  weißen  Knoten.  Ihre  Form  ist  weniger  regel- 
mäßig, häufig  sind  sie  langgestreckt  oder  auch  etwas  zackig,  und  dann  be- 
gegnet man  hier  sehr  viel  häufiger  größeren  vielkernigen  protoplasmatischen 
Gebilden.  In  manchen  von  diesen  liegen  die  Kerne  dicht  übereinander, 
färben  sich  nur  hell  und  besitzen  deutliche  Kernkörperchen.  Oft  macht  es 
hier  den  Eindruck,   als  ob  die  Häufung  der  Kerne  in  diesen  vielkernigen 
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Protoplasmamassen  durch  eine  direkte  Abschnürung  von  solchen  zustande 
kommt.  Mitosen  (meist  atypischer  Form)  sind  aber  auch  hier  nicht  selten. 
Das  Protoplasma  dieser  Zellmassen  ist  blaß  gefärbt  und  zeigt  gelegent- 
lich auch  kleine  Vakuolen.  Viel  häufiger  findet  man  aber  andere  große 
Klumpen,  in  deren  Protoplasma  intensiv  dunkel  gefärbte,  sehr  unregelmäßige, 
oft  bizarr  gestaltete  große  Gebilde  liegen,  bei  denen  eine  Differenzierung  in 
einzelne  Kerne  nicht  mehr  möglich  ist.  Man  trifft  solche  sowohl  am  Rande 
der  roten  hämorrhagischen  Knoten  als  auch  in  den  angrenzenden  Leber- 
kapillaren. Lange  Syncytiumbänder  fehlen  auch  hier.  Weder  in  der  Um- 
gebung der  weißen  noch  der  hämorrhagischen  Knoten  ist  an  den  Leberzellen 
oder  dem  Endothel  der  Leberkapillaren  eine  Wucherung  zu  bemerken.  Die 


Fig  3. 

Chorioncpithelio  tu  iihnlichel.  eberiuetastase  eines  Magcnkarcinonis  (Fall  2). 
Rand  eines  grölleren  hämorrhagischen  Knoten*.  II  Große  dunkle  vielkernige  epitheliale 
Riesenzellen  zwischen  den  erhaltenen  Leberzellbalken  (/>)  Hegend,  z.  T.  in 
etwas  verbreiterten  BindcgewcbszüKen.  11/  Hämorrhagisch-fibrinöse  Gerinnungsmasse,  die  den 
Hauptbestandteil  des  ganzen  Knotens  bildet.    Lkitz  Obj.  4  Ok.  3.    Vergr-  ca.  110. 

zentralen  Teile  der  Leberläppchen  zeigen  im  übrigen  Parenchym  größtenteils 
eine  enorm  hochgradige  Stauung,  so  daß  die  Leberzellbalken  in  der  Nach- 
barschaft der  Zentralvene  stellenweise  auf  große  Strecken  zugrunde  ge- 
gangen sind. 

Auch  die  Lungenmetastasen  sind  fast  alle  hämorrhagisch.  Er- 
haltenes Geschwulstgewebe  findet  sich  hier  nur  am  Rand,  während  die 
mittleren  Abschnitte  aus  blutig- fibrinösen  Gerinnungsmassen  bestehen.  Das 
Aussehen  der  Geschwulstelemcnte  erinnert  sehr  an  das  der  hämorrhagischen 
Leberknoten,  sie  sind  auch  hier  sehr  unregelmäßig  gestaltet.  Bald  sind  die 
Zellen  groß,  pulyedrisch,  haben  große  helle  Kerne  und  helles  Protoplasma  und 
bilden  dann  kleine  Stränge,  die  mehr  au  das  gewöhnliche  Hild  karcinomatöser 
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Hassen  erinnern ;  bald  sind  sie  mehr  länglich  oder  ovalär  und  dann  sind  die 
Kerne  wie  das  Protoplasma  etwas  dunkler  gefärbt.  Diese  Formen  liegen 
z.  T.  zwischen  den  eben  erwähnten,  z.  T.  frei.  Mitosen  sieht  man  aber  auch 
hier  nicht  selten.  Zwischen  den  Zellen  ziehen  sich  am  Rande  oft  homogene, 
mehr  oder  weniger  mit  Blut  durchsetzte  Fibrinstreifen  hin.  Ähnlich  wie  in 
den  Leberknoten  findet  man  dann  auch  hier  größere  vielkernige,  protoplasma- 
tische Klumpen,  begegnet  jedoch  nirgends  den  bekannten  vielgestaltigen 
Bändern  oder  vakuolaren  Massen  der  Deckschicht  des  Chorionepithels. 

Von  den  Lymphdrüsenmetastasen  bestehen  die  weißlichen 
Knoten  zum  Teil  aus  erhaltenem  Geschwulstgewebe,  das  in  Form  solider 
stellenweise  auch  Bchlauchähnlicher  Züge  von  polygonalen  Zellen  von  dem« 
selben  Aussehen  wie  in  den  weißlichen  Lebermetastasen  angeordnet  ist.  Doch 
finden  sich  auch  in  ihnen  bald  mehr  bald  weniger  ausgedehnte  nekrotische 
Bezirke.  Die  rötlichen  hämorrhagischen  Lymphdrüsenmeta- 
stasen werden  zum  weitaus  größten  Teil  aus  solchen  abgestorbenen  Ge- 
schwulstmassen gebildet,  die  am  Bande  noch  von  einem  schmalen  Saum 
besser  erhaltenen,  aber  auch  schon  reichlich  mit  Blut  und  Fibrin  durchsetzten 
Gewebes  umschlossen  werden.  In  diesen  Teilen  sind  größere  vielkernige 
dunkler  gefärbte  Zellemento  gar  nicht  selten  anzutreffen,  doch  fehlen  lang- 
gestreckte syncytiale  Bänder  und  vakuolisierte  plasmodiale  Formen  auch  hier. 
In  den  nekrotischen  Teilen  finden  sich  mitunter  recht  reichliche  Kalk- 
konkretionen abgelagert. 

Aus  der  Beschreibung  und  den  Abbildungen  dürfte  hervorgehen, 
wie  groß  in  diesen  beiden  Fällen  von  Magenkarcia om  die  Ähnlichkeit 
von  dessen  Metastasen,  besonders  denen  in  der  Leber,  mit  metastatischen 
Chorionepitheliomknoten  ist. 

In  beiden  Fällen  finden  wir  die  so  oft  als  charakteristisch  für  das 
Chorioncpitheliom  beschriebenen  dunkelroten  Knoten  aus  hämorrhagisch- 
fibrinösen Gerinnungsmassen,  die  sehr  an  da9  Aussehen  thrombotischer 
Massen  erinnern ;  in  beiden  Fällen  sehen  wir  auch  eine  ausgedehnte  Ver- 
legung von  Pfortaderästen  durch  dieses  Geschwulstgewebe,  eine  VVeiter- 
verbreitung  desselben  innerhalb  der  Blutbahn. 

Nicht  minder  erinnert  aber  auch  das  mikroskopische  Bild  sehr  an 
das  des  Chorionepithelioms. 

Im  dem  ersten  Fall  bestehen  die  hämorrhagischen  Geschwulstherde 
aus  zusammenhängenden  Feldern  von  epithelialen  Zellen,  die  mit 
größeren  oder  kleineren  Bluträumen  abwechseln.  Das  Geschwulstgewebe 
selbst  wird  aus  kleinen  polygonalen  einkernigen  Zellen  mit  vielfach  in 
Mitose  befindlichen  Kernen  gebildet,  die  mit  den  Zellen  der  basalen 
Zellschicht  vergleichbar  sind,  und  ferner  aus  zwischen  ihnen  liegenden 
großen  vielkernigen  protoplasmatischen  Formen,  die  bald  als  lang- 
gestreckte oder  verästelte,  bald  als  mehr  oder  minder  rundliche,  oft  auch 
mit  großen  Vakuolen  versehene  Gebilde  auftreten.  Gelegentlich  grenzen 
diese  Massen,  die  sehr  an  das  Aussehen  der  syncytialen  Wucherungen 
des  Chorionepithels  erinnern,  auch  die  Felder  der  kleineren  Zellen  gegen 
die  Bluträume  ab.    In  den  Vakuolen  der  syncytialen  Gebilde  finden  sich 
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ab  und  an  rote  Blutkörperchen  eingeschlossen.  Auch  zwischen  den 
kleineren  zelligen  Elementen  trifft  man  oft  auf  rote  Blutkörperchen.  Ein 
Stroma  und  eigene  Gefäße  fehlen  dem  Geschwutetgewebe.  Sehr  eigen- 
tümlich ist  ferner  die  Verbreitung  der  Geschwulstmassen  innerhalb  der 
Blutgefäße.  Am  Rande  der  größeren  Knoten,  die  ähnlich  wie  größere 
Chorionepitheliomknoten  fast  nur  noch  aus  hämorrhagisch-fibrinösen  Ge- 
rinnungsmassen bestehen,  sieht  man  einzelne  große,  in  ihrem  Verhalten 
dem  der  ektodermalen  Wanderzellen  ähnelnde  epitheliale  Elemente  in 
die  Kapillaren  vordringen  und  sich  in  ihnen  verbreiten.  Viele  Pfortader- 
äste in  der  Umgebung  der  Geschwulstherde  sind  von  Geschwulstgewebe 
verlegt,  das  ebenfalls  wieder  die  Zusammensetzung  aus  den  beiden  ver- 
schiedenen Komponenten  zeigt ;  und  auch  hier  ist  wieder  das  Vordringen 
der  Geschwulstelemente  durch  die  Gefäßwand  und  in  die  Leberkapillaren 
deutlich  zu  sehen.  Kurz,  die  Geschwulstmassen  zeigen  ein  Verhalten, 
das,  wie  man  wohl  zugeben  muß,  große  Übereinstimmung  mit  dem  Bild 
der  typischen  Form  des  Chorionepithelioms  hat,  und  das  wohl  leicht 
zu  Täuschungen,  zu  Verwechselungen  mit  einem  solchen  führen  könnte. 

Im  zweiten  Falle  bieten  die  metastatischen  hämorrhagischen  Ge- 
schwulstknoten in  der  Leber  an  den  Raudpartieen  Bilder,  welche  den 
bei  der  atypischen  Form  des  Chorionepithelioms  zu  beobachtenden 
sehr  ähneln.  Es  fehlen  hier  meist  größere  Komplexe  aus  kleinen  poly- 
gonalen Elementen  und  mit  ihnen  abwechselnden  vielkernigen  plasmodialen 
Formen,  dagegen  sieht  man  mehr  isolierte,  bald  kleinere,  bald  größere 
vielkernige  unregelmäßig  gestaltete  Gebilde,  die  locker  in  den  hämorrhagisch- 
fibrinösen Gerinnungsmassen  liegen  und  von  ihnen  aus  sich  ebenfalls 
wieder  innerhalb  der  Leberkapillaren  verbreiten.  Sie  haben  darin,  wie 
auch  in  ihrer  Gestalt,  ihrer  starken  Färbbarkeit  eine  nicht  zu  leugnende 
Ähnlichkeit  mit  den  ektodermalen  Wanderzellen,  den  sog.  Ubergangs- 
formen zwischen  Syncytium  und  Zellschichtelementen  bei  den  atypischen 
Formen  des  Chorionepithelioms. 

Daß  es  sich  in  diesen  beiden  Fällen  etwa  um  eine  Kombination 
von  Magenkarzinom  mit  einem  wirklichen  Chorionepitheliom  handeln 
könnte,  halte  ich  für  vollständig  ausgeschlossen.  Weder  in  dem  ganzen 
klinischen  Verlauf  noch  in  dem  übrigen  anatomischen  Befund  läßt  sich 
irgendwelcher  Anhaltspunkt  für  diese  Vermutung  finden.  In  der  Ana- 
mnese fehlt  jede  Angabe,  die  daran  denken  ließe,  daß  sich  neben  dem 
Magenkarzinom  noch  eine  zweite  mit  einer  vorausgegangenen  Schwanger- 
schaft in  Zusammenhang  stehende  Neubildung  entwickelt  haben  könnte. 
Nach  dem  anatomischen  Befunde,  der  die  Genitalien  völlig  unverändert 
erwies,  könnte  es  sich  in  beiden  Fällen  nur  um  ein  sog.  ektopisches 
Chorionepitheliom  handeln,  wo  im  Bereich  der  Eiimplantation  eine  Ge- 
schwulsteutwicklung  nicht  erfolgt,  mehr  oder  weniger  zahlreiche  Knoten 
sich  dagegen  in  anderen  Organen  finden.  Aber  auch  von  der  in  solchen 
Fällen  mehrfach  beobachteten  decidualen   Umwandlung  der  Uterus- 
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Schleimhaut  war  nichts  wahrzunehmen ;  ebensowenig  ließ  sich  in  den 
Ovarien  ein  Corpus  luteum  auffinden.  Die  hämorrhagischen  Tumoren 
etwa  im  Sinne  von  L.  Pick  als  einseitig  chorioepithelial  entwickelte 
teratoide  Geschwülste  zu  deuten,  erscheint  mir  ebenfalls  unmöglich.  Die 
Ovarien  sind  in  beiden  Fällen  unverändert  und  nirgends  lassen  sich  sonst 
in  den  Geschwulstknoten  neben  den  chorionepithelähnlichen  Formen 
andere  Gewebsformationen  nachweisen  als  solche  von  karcioomatösem 
Bau,  und  die  können  nach  Lage  der  Fälle  unmöglich  anders  als  Meta- 
stasen des  Magenkarcinoms  aufgefaßt  werden. 

Es  ist  unzweifelhaft,  daß  wir  auch  in  den  hämorrha- 
gischen Knoten  hier  nichts  anderes  vor  uns  haben  als 
Metastasen  des  Magenkarcinoms,  wenn  auch  solche  von 
eigenartiger  Form,  und  daß  die  den  chorioepithe Halen 
Wucherungen  so  täuschend  ähnelnden  Zellformen  auch 
aus  den  karcinomatösen  Elementen  vom  gewöhnlichen 
Bau  hervorgehen. 

So  überraschend  groß  auch  auf  den  ersten  Blick  die  Ähnlichkeit 
dieser  Gebilde  mit  einem  Chorionepitheliom  ist,  so  lehrt  doch  ein  Ver- 
gleich der  Knoten  des  ersten  Falles  mit  Präparaten  von  Chorionepitheliomen 
der  typischeu  Form,  daß  gewisse  Unterschiede  in  dem  Verhalten  der 
Geschwulstelemente  bestehen.  Schon  die  kleineren  polygonalen  Elemente 
sind  in  der  Regel  größer  als  die  der  Zellwncheruugen  der  basalen  Schicht 
des  Chorionepithels;  das  Protoplasma  dieser  Zellen  ist  nicht  vakuolär, 
sondern  mehr  gleichmäßig,  homogen  oder  höchstens  fein  granuliert,  hat 
also  größere  Schollen  von  Glykogen  jedenfalls  nicht  enthalten,  wenn 
eine  spezielle  Untersuchung  darauf  auch  leider  nicht  mehr  vorgenommen 
werden  konnte.  Noch  deutlicher  sind  die  Unterschiede  bei  den  viel- 
kernigen plasmodialen  Gebilden ;  sie  sind  einmal  längst  nicht  so  reichlich 
anzutreffen  als  bei  den  typischen  Fällen  von  Chorionepitheliomen,  und 
dann  ist  auch  ihre  Form  längst  nicht  so  vielgestaltig  als  bei  diesen. 
Man  vermißt  die  eigentümlichen  langgestreckten  Bänder  oder  die  großen 
kolbigen  Sprossen  und  Ausläufer,  wie  wir  sie  am  Syncytium  des  Chorion- 
epithels so  regelmäßig  finden.  Ihr  Protoplasma  zeigt  nicht  den  fein- 
vakuolären  Bau,  wie  ihn  der  Reichtum  an  Fetttröpfchen  bei  den  syn- 
cytialen  Wucherungen  des  Chorionepithels  bedingt;  und  der  Rand  dieser 
Gebilde  läßt  nirgends  einen  Bürstensaum  erkennen. 

Wenn  wir  bei  dem  zweiten  Fall  an  den  Randpartieen  der  blutig- 
roten Leberknoten  Bilder  sehen,  welche  sehr  an  das  Verhalten  der 
Chorionepitheliome,  im  besondern  ihre  atypische  Form  erinnern,  so  sind 
ähnliche  Zellfonnen  aber  auch  bereits  in  den  weißlichen  Geschwulst- 
metastasen der  Leber  anzutreffen.  Es  treten  auch  hier  schon  häufig  in 
den  epithelialen  Zellmassen  vom  charakteristischen  Aussehen  karcinoma- 
töser  Wucherungen  große  mehrkernigo  Formen  auf,  die  im  allgemeinen 
übereinstimmen  mit  denen  in  den  hämorrhagischen  Knoten,  nur  daß  sie 
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in  den  letzteren  vielleicht  etwas  größer  sind  und  ihre  Form  etwas  un- 
regelmäßiger ist.  Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß.  in  den 
weißlichen  Abschnitten  diese  größeren  Formen  aus  den  gewöhnlichen 
karcinomatösen  Elementen  hervorgehen;  und  es  lassen  sich  andererseits 
auch  in  den  hämorrhagischen  Teilen  noch  Stellen  finden,  wo  ein  ähn- 
licher Übergang  nachweisbar  ist. 

Daß  große  syDcytiale  Gebilde  bei  Karcinomen  vorkommen,  ist  schon 
seit  langer  Zeit  bekannt.  Es  hat  bereits  Marchand  seinerzeit  in  seiner 
zweiten  Arbeit  über  das  Chorionepitheliom  (p.  77  des  Sep.-Abdr.)  darauf 
hingewiesen,  „daß  die  Geschwülste  des  Chorionepithels  eine  gewisse  Ähn- 
lichkeit mit  gewöhnlichen  karcinomatösen  Geschwülsten  haben  können", 
,.daß  auch  in  einem  Uteruskrebs  gelegentlich  sehr  unregelmäßige  Zell- 
formen, große  und  mehrkernige  Zellen,  selbst  große  und  vielkernige 
Protoplasmamassen,  welche  mit  kleinen  polyedrischen  Zellen  gemischt 
sein  können,  gefunden  werden".  Diese  Erfahrung  haben  wir  auch  neuer- 
dings wiederholt  gemacht  und  ähnlich  hat  sich  auch  Gebhard  geäußert, 
der  selbst  einen  solchen  Fall  von  chorionepitheliomähulichem  Karcinom 
der  Cervix  uteri  beschrieb.  Vor  kurzem  hat  übrigens  noch  Borrmann 
wieder  betont,  „daß  das  Vorkommen  von  Riesenzellen,  die  durch  sog. 
intracelluläre  Kernteilung  (Arnold),  durch  Fragmentation  oder  Segmen- 
tation  zustande  kommen,  ein  sehr  häufiges  Vorkommnis  in  Geschwülsten 
jeglicher  Art  ist". 

Ohne  hier  auf  die  sonstige  Literatur  über  die  chorionepitheliom- 
ähnlichen  Geschwülste  weiter  einzugehen,  —  sie  ist  ja  zuletzt  von  Marx, 
Starnberg  und  Schmaus  ausführlich  besprochen  worden  und  ich  selbst 
werde  auch  in  kurzem  Gelegenheit  haben  an  anderer  Stelle ')  darauf 
zurückzukommen,  —  möchte  ich  nur  kurz  an  die  von  diesen  Autoren  mit- 
geteilten und  den  wirklichen  Chorionepitheliomeu  gegenübergestellten  Fälle 
von  Geschwülsten  mit  chorionepitheliomähulichem  Bau  erinnern. 

Sternberg  beschrieb  einen  Mamniatumor  (Karcinom?),  wo  durch 
schmale  Züge  von  lymphoidem  Gewebe  ein  weitmaschiges  Netz  gebildet 
wurde,  dessen  Hohlräume  zum  großen  Teil  von  Riesenzellen  und  um- 
fangreichen, unregelmäßig  geformten,  meist  sehr  kernreichen  Proto- 
plasmaklumpen, die  auch  größere  und  kleinere  Vakuolen  enthielten, 
ausgefüllt  wurden. 

Bei  dem  eigentümlichen  Fall  von  Schmaus  handelte  es  sich  um 
ein  Ovarialkarcinom  mit  Metastasen  auf  dem  Peritoneum;  sehr  ähnlich 
lagen  auch  die  Verhältnisse  bei  der  von  Michel  mitgeteilten  Beobachtung 
eines  rezidivierenden  Ovarialtumors  (Karciuoms?).  In  beiden  Fällen  bot 


J)  \V.  Risel,  Chorionepitheliome,  chorionepitheliomartige  Wucherungen 
in  Teratomen  und  chorionepitheliomähnliche  Geschwülsten,  Lubarsch-Ostertag's 
Ergebnisse  der  alldem.  Pathologie  etc.  Jahrg.  XI  Abt.  2  p.  928. 
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das  histologische  Bild  vielfache  Übereinstimmung  mit  dem  des  Chorion- 
epithelioms,  speziell  mit  seiner  atypischen  Form. 

Was  nun  die  Entstehung  der  syncytialen  Bildungen  in 
meinen  beiden  Fällen  anlangt,  so  möchte  ich  nur  erwähnen,  daß  ich 
nie  Bilder  gesehen  habe,  .welche  etwa  zu  einer  Deutung  der  vielkernigen 
plasmodialen  Formen  als  angioblastischer  Elemente  im  Sinne  von  Stern- 
berg Veranlassung  geben  könnten.  Im  ersten  Fall  lagen  die  Riesen- 
zellen stets  mitten  zwischen  den  anderen  epithelialen  Zellen;  im  zweiten 
fanden  sie  sich  innerhalb  der  epithelialen  Zellverbände  oder  in  den 
Leberkapillaren,  und  dann  ließ  sich  neben  ihnen  deren  Endothel  noch 
deutlich  nachweisen,  das  keinerlei  Wucherungserscheinungen  darbot. 

Ebensowenig  fanden  sich  Anhaitapunkte  dafür,  sie  etwa  analog 
den  von  Becher,  Petersen,  Schwarz,  Delaware  bei  Plattenepithel- 
karcinomen  beobachteten  Elementen  als  Fremdkörperriesenzellen  auf- 
zufassen. 

Petersex  sieht  in  dem  Auftreten  epithelialer  Riesenzellen  (in  Platten- 
epithelkarcinomen)  nur  den  Ausdruck  des  beginnenden  Zerfalles  der 
Karcinomzellen,  ähnlich  wie  auch  bei  den  Regenerationsvorgängen  des 
Epithels  in  das  Bindegewebe  verlagerte  Epithelzellen  vor  ihrem  Zu- 
grundegehen noch  zu  Riesenzellen  verschmelzen;  und  auch  Lubarsch 
vertritt  die  Ansicht,  daß  sie  erst  dort  auftreten,  wo  schon  die  Karcinom- 
zellennester  dem  Absterben  geweiht  sind,  und  daß  sie  deswegen  so  be- 
sonders häufig  in  stark  verhornenden  Krebsen  und  vor  allem  in  den 
verkalkenden  Epitheliomen  gefunden  werden. 

Diese  Ansicht  möchte  ich  für  die  in  den  Epidermiskarcinomen  vor- 
kommenden epithelialen  Riesenzellen  für  durchaus  zutreffend  halten; 
zweifellos  kommen  ähnlicho  Formen  auch  in  anderen  Karcinomen  z.  B. 
der  Mamma  durch  eine  Symplasmabildung  im  Sinne  von  Bonnet  (p.  49 
des  Sep.-Abdr.)  unter  Verwischung  der  Zellgrenzen,  Quellung,  inten- 
siverer Färbbarkeit  bei  absterbenden  Geschwulstzellen  zustande.  Diese 
Entstehung  möchte  ich  aber  für  bei  weitem  die  Mehrzahl  der  von  mir 
hier  beobachteten  syncytialen  Gebilde  nicht  annehmen,  sondern  im 
Gegenteil  ihr  Auftreten  in  Anbetracht  des  häufigen  Vorkommens  von 
Mitosen  in  den  kleineren  Zellen,  besonders  in  dem  ersten  Falle,  für  den 
Ausdruck  einer  besonders  lebhaften  Wucherung  der  karcinomatösen 
epithelialen  Elemente  halten.  Man  sieht  zwischen  den  kleineren  poly- 
gonalen Zellen  häufig  erst  einige  mehrkernige  noch  nicht  besonders  ver- 
größerte auftreten,  bald  größere  Formen,  und  schließlich  die  vielgestaltigen 
langgestreckten  oder  rundlichen  vakuolisierten  plasmodialen  Gebilde  mit 
sehr  zahlreichen  Kernen.  Wie  ich  oben  beschrieben  habe,  macht  es 
bei  den  kleineren  wie  größeren  von  ihnen  oft  den  Eindruck,  daß  die 
Häufung  der  Kerne  innerhalb  des  Protoplasmas  dadurch  zustande  kommt, 
daß  sich  die  Kerne  durch  direkte  Teilung  vermehren.  Man  sieht  an 
den  größeren  Kernen  gar  nicht  so  selten  eine  Einschnürung  entstehen 
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und  an  anderen  Orten  neben  den  größeren,  wohlbegrenzten,  in  ihrer 
Struktur  gut  erhaltenen  und  mit  deutlichen  Kernkörperchen  versehenen 
Kernen  kleine,  offenbar  oben  durch  Abschnürung  aus  den  größeren 
Elementen  hervorgegangene  Kerne.  Diese  eigentümlichen  Verhältnisse 
dürften  wohl  in  einem  gewissen  Zusammenhang  damit  stehen,  daß  in  der 
Leber  die  Ernährungsverhältnisse  für  die  zelligen  Elemente  sehr  günstig 
sind,  wenigstens  solange  die  Geschwulstherde  noch  keinen  größeren 
Umfang  erreicht  haben. 

An  manchen  Orten  freilich  scheint  es  auch  wieder  —  und  das  gilt 
namentlich  für  Fall  II,  wo  ja  in  den  hämorrhagischen  Geschwulstknoten 
guterhaltene  Geschwulstmassen  nur  relativ  spärlich  in  den  Randpartieen 
erhalten  sind  — ,  daß  die  Entstehung  der  vielkernigen  Formen  mehr  als 
Ausdruck  eines  degenerativen  Prozesses  aufzufassen  ist.  An  solchen 
Stellen  findet  man  die  Kerne  sehr  stark  gehäuft  und  viel  intensiver  ge- 
färbt, in  ihrer  Form  viel  unregelmäßiger  gestaltet,  häufig  zackig.  Diese 
Formen  finden  sich  in  den  Leberknoten  hauptsächlich  da,  wo  die  Blut- 
zirkulation infolge  der  Bildung  von  Gerinnungsmassen  usw.  offenbar 
schon  mehr  gelitten  hat,  während  dort,  wo  die  zelligen  Elemente  frei 
in  den  Kapillaren  stecken  oder  die  Blutversorgung  von  dem  Bande  her 
noch  eine  unbehinderte  ist,  auch  die  Zellkerne  viel  besser  erhalten 
scheinen.  Gelegentlich  trifft  man  auch  in  der  Nachbarschaft  dieser 
offenbar  absterbenden  konglutinierten  vielkernigen  Elemente  schon  Kalk- 
körperchen  au,  sei  es  in  schon  völlig  nekrotischen,  sei  es  in  noch  etwas 
besser  erhaltenen  Gewebsteilen. 

Es  ist  nicht  zu  leugnen,  daß  Bilder  wie  die  oben  beschriebenen  sehr 
leicht  zu  Täuschungen  Veranlassung  geben  können,  in  dem  Sinne,  daß 
sie  zu  der  Annahme  eines  Chorionepithelioms  führen,  wo  es  sich  in 
Wirklichkeit  doch  um  karcinomatöse  Wucherungen  mit  dieser  eigentüm- 
lichen Umwandlung  der  Geschwulstzellen  handelt. 

Nach  den  Befunden  bei  diesen  beiden  Fällen  von  Karcinommeta- 
stasen  ist  es  mir  auch  zweifelhaft  geworden,  ob  die  Deutung  als  Teratom 
mit  chorionepitheliom artigen  Bildungen,  die  ich  dem  seinerzeit  von  mir 
an  zweiter  Stelle  beschriebenen  Falle  von  multiplen  hämorrhagischen 
metastatischen  Geschwülsten  nach  Exstirpation  eines  Hodentumors  als 
die  wahrscheinlichste  gegeben  habe,  richtig  ist  Da  der  Primärtumor 
nicht  zur  Untersuchung  gelangte,  ließ  sich  über  dessen  Natur  nichts 
Sicheres  mehr  feststellen ;  das  Vorkommen  zahlreicher  den  ektodermalen 
Wanderzellen  ähnelnder  Gcschwulstcleinente  in  den  metastatischen 
Knoten,  deren  Aufbau  aus  kleinen  einkernigen  polygonalen  Zellen  neben 
größeren  vielkernigen  plasmodialen  Formen  machte  es  mir  damals  wahr- 
scheinlich, daß  bei  dem  primären  Hodentumor  eine  teratoide  Geschwulst 
vorgelegen  haben  möchte,  von  der  aus  sich  chorionepitheliomähnliche 
Wucherungen  entwickelt  hatten.  Ich  machte  aber  damals  bereits  darauf 
aufmerksam,  daß  au  einzelnen  Stellen  in  den  Metastasen  sich  auch 
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kanälchenartig  angeordnete  epitheliale  Formationen  fanden,  die  aber 
keiue  Beziehung  zu  den  chorionepitheliomähnlichen  Wucherungen  er- 
kennen ließen.  Ich  möchte  es  nach  den  neueren  Erfahrungen  nicht 
für  ausgeschlossen  halten,  daß  diese  drüsigen  Wucherungen  doch  von 
einem  anders  gearteten  Tumor  des  Hodens  (Karcinom?)  ausgegangen 
waren,  und  daß  auch  die  chorionepitheliomähnlichen  Formen  vielleicht 
einer  ähnlichen  Umwandlung  der  Geschwulstzellen  wie  bei  den  beiden 
oben  beschriebenen  Fällen  ihre  Entstehung  verdankten. 

Solche  Fälle  beweisen  aber  nichts  gegen  die  Anschauung  von  der 
spezitischen  Natur  des  Syncytiums  des  Cborionepithels,  dessen  Bild  — 
wenigstens  in  der  typischen  Form  —  doch  sehr  wohl  charakterisiert 
erscheint,  wenn  eine  Verwechslung  sich  auch  oft  nur  unter  genauer  Be- 
rücksichtigung aller  histologischen  Eigenheiten  wird  vermeiden  lassen. 

Findet  man  zahlreiche  metastatische  Knoten  in  verschiedenen  Or- 
ganen, die  übereinstimmend  ein  chorionepitheliomähnliches  Bild  zeigen, 
ohne  daß  andersartige  Gewebsformationen  darin  auftreten,  oder  daß 
noch  etwa  ein  anderer  primärer  Tumor  vorhanden  ist,  so  wird  man  eher 
zu  der  Deutung  der  Geschwulstknoten  als  einseitig  chorioepithelial  ent- 
wickelter teratoider  Tumoren  kommen  dürfen,  als  dann,  wenn  man  neben 
den  chorionepitheliomähnlichen  Stellen  auch  noch  andere  z.  B.  karcinom- 
artige  drüsige  epitheliale  Wucherungen  oder  etwa  einen  malignen  Tumor 
antrifft,  dessen  Aussehen  auf  den  ersten  Blick  von  dem  der  hämorrhagi- 
schen Geschwulstherde  sehr  abweichen  mag.  Ich  möchte  es  in  solchen 
Fällen  a  priori  für  wahrscheinlicher  halten,  daß  Geschwulstknoten  von 
ähnlichem  makroskopischen  nnd  mikroskopischen  Aussehen  wie  die  hier 
beschriebenen  als  Metastasen  aufzufassen  sind,  als  daß  etwa  eine  Kom- 
bination zweier  maligner  Geschwülste  vorliege. 

Meine  beiden  Beobachtungen  rechtfertigen,  glaube  ich,  auch  eine 
gewisse  Skepsis  gegenüber  dem  sehr  eigenartigen  Falle,  den  jüngst 
Davedsohn  als  einen  solchen  von  gleichzeitigem  Vorkommen,  von  eiuer 
Verschmelzung  von  Chorionepitheliom  und  Magenkrebs  beschrieben  hat, 
wo  die  Verhältnisse  ganz  ähnlich  liegen,  wie  bei  meinen  Beobachtungen. 

Er  betraf  einen  44  jährigen  Mann,  der  unter  den  Erscheinungen  eines 
Magenleidens  und  der  perniziösen  Anämie  verstorben  war.  Bei  der  Eröffnung 
der  Bauchhöhle  Bah  man  links  neben  der  mit  schwarzroten  Geschwulstknoten 
reich  besetzten  Leber  unterhalb  des  erweiterten  Magens  einen  kindskopfgroßen, 
mit  fluktuierendem  Inhalt  gefüllten,  an  eurysm  aartigen  Sack  mit  roter  höckeriger 
Oberfläche  hängen.  Das  Netz  setzte  sich  an  dessen  Unterseite  so  an,  daß 
ein  Teil  auf  die  Vorder-,  ein  Teil  auf  die  Hinterseito  übergriff.  Auch  seine 
Gefäße  ließen  sich  gut  verfolgen,  so  daß  dadurch  eine  Art  Lappenbildung  an 
der  Oberfläche  des  Sackes  und  eine  gewisse  Ähnlichkeit  mit  einer  Placenta 
zustande  kam.  An  der  Ansatzstelle  des  Sackes  an  den  Magen  fand  sich  an 
dessen  Vorderwand  in  der  Mitte  der  Pars  pylorira  zwei  Fingerbreit  von  der 
großen  Kurvatur  entfernt  eine  knorpelharte  weißhöckerige  (ieschwulstmatise, 
die   mit  einzelnen  strahligen  Zügen  auf  den  Sack  tibergriff.    Die  Magen- 
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Schleimhaut  war  im  allgemeinen  glatt,  gelblicnweiß.  In  der  Pars  pylorica 
war  die  Vorderwand  des  Magens  eingenommen  von  einem  über  die  große 
Kurvatur  nach  hinten  übergreifenden,  von  weißen  wallartigen  Rändern  um« 
gebenen,  großen  Tumor,  in  dessen  Grunde  exzentrisch  nach  vorn  gelegen, 
der  oben  erwähnte  Sack  mit  breiter  Öffnung  und  brandigen  Rändern  ein- 
mündete. Die  Wand  des  Sackes  war  etwa  1/3  cm  dick  und  bestand  aus 
ziemlich  weichen  Gewebsmassen.  An  der  Innenfläche  lagen  nekrotische 
schwarzbräunliche  MasBen.  Einige  Knollen  sahen  aus  wie  veränderte  alte 
geronnene  Blutmassen. 

Die  Leber  war  überall  von  Geschwulstknoten  durchsetzt.  Die  meisten 
Knoten  waren  schwarzrot  und  sehr  reich  an  Blutgefäßen,  sie  erreichten  bis 
Haselnußgröße,  die  größeren  waren  im  Zentrum  nekrotisch  und  erweicht. 
Daneben  fanden  sich  aber  mehrere  unscheinbare  weiße  krebsige  Knoten 
unmittelbar  neben  den  roten  und  vereinzelt  im  Lebergewebe  hegend.  In 
einzelnen  Knoten  sah  man  anscheinend  ein  zentralgelegenes  Blutgefäß  mit 
erhaltener  "Wand  sich  abheben. 

Am  Halse  der  Gallenblase  lag  ein  walnußgroßer  Geschwulstknoten.  An 
der  Milz  fanden  sich  zwei  weißgelbe  Knoten.  Zwei  kleine  weiche  rötliche 
Knoten  von  ähnlichem  Aussehen  wie  die  der  Leber  lagen  in  der  Excavatio 
rectovesicaliB ;  andere  von  gleicher  Beschaffenheit  saßen  an  der  Radix  mesen- 
terii  neben  der  Wirbelsäule. 

Die  Hoden  zeigten  keine  besonderen  Veränderungen,  ebensowenig  auch  • 
die  übrigen  Organe  der  Bauch-  und  Brusthöhle,  abgesehen  von  allgemeiner 
Anämie  und  fettiger  Degeneration  des  Herzmuskels. 

Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  erwies  sich  der  Tumor  des 
Magens  in  seinen  weißlichen  Partieen  als  eine  adenomatöse  Wucherung  der 
Magenschleimhaut,  die  sich  in  der  Submucosa  unter  unveränderter  Schleimhaut 
weit  ausdehnte,  und  auch  die  Muscularis  propria  an  einigen  Stellen  durchsetzte. 
Das  interstitielle  Gewebe  war  von  kleinen  Rundzellen  dicht  infiltriert.  Inner- 
halb der  Muscularis  propria  traten  aber,  die  einzelnen  Bündel  der  Muscularis 
teilend,  eigenartige  Knoten  auf,  die  aus  großen  aber  regellos  angeordneten 
Zellen  zusammengesetzt  waren.  Sie  umschlossen  größere  oder  kleinere  mit 
thrombosierten  Blutmassen  gefüllte  Räume.  An  deren  Rande  lagen  größere  Zell- 
verbände mit  6,  8  bandförmig  reihenweise  nebeneinander  liegenden  Kernen, 
dazwischen  fanden  sich  große  riesige  Zellen  von  ungewöhnlichen  Formen  mit 
Kernen,  die  die  gewöhnlichen  Epithelkerne  um  ein  mehrfaches  übertrafen, 
gelegentlich  auch  zu  mehreren  in  einer  Zelle  lagen.  Manche  Zellen  hatten 
spitze  Ausläufer  von  S-iörmiger  Gestalt,  sie  umflossen  gleichsam  den  Blut- 
raum, an  dessen  Wand  sie  lagen  und  in  den  hinein  sie  zottenförmig  vor- 
drangen. An  mehreren  Stellen  trugen  die  Zellen  einen  Kalkmantel,  an 
anderen  Stellen  fand  sich  nur  eine  homogene  kernlose  Masse.  Nach  dem 
Sacke  zu  wurden  die  Bluträume  allmählich  größer,  schließlich  waren  nur 
noch  von  Leukocytenherdeu  durchsetzte  Thromben  vorhanden.  Das  Lumen 
des  Sackes  zeigte  als  unmittelbare  Begrenzung  eine  breite  nekrotische  Zone 
mit  Herden  von  mehrkernigen  Leukocyten,  auf  welchen  ein  dichtes  Netzwerk 
von  Fibrinfasern  den  Abschluß  nach  außen  bildete.  Weiter  nach  außen  in 
den  dem  Fettgewebe  des  Netzes  zugekehrten  Teilen  der  Schnitte  fand  sich 
eine  Haufenbildung  leberzellenähnlicher  polygonaler  Ele- 
monte  mit  bläschenartigen  Kernen.  Die  adenomatösen  Bildungen 
fehlten  hier  vollständig. 

Die  roten  Knoten  in  der  Leber  erwiesen  sich  als  von  Riesenzellen  um- 
gebene Bluträume ;  von  adenomatösen  Wucherungen  war  in  ihnen  keine  Spur 
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nachweisbar.  Auch  die  Riesenzollen  am  Rande  waren  an  vielen  Stellen  auf 
eine  einzige  Reihe  reduziert,  nur  an  wenigen  Stellen  bildeten  sie  kleine  An- 
häufungen. Für  den  Magenkrebs  fand  sich  erst  in  den  wenigen  kleinen 
weißen  Herden  ein  histologisches  Analogon.  Gelegentlich  sah  man  Leberzell- 
balken, die  auf  der  einen  Seite  von  roten  Blutgeschwulstmassen,  auf  der 
anderen  von  weißen  Krebsknoten  adenomatösen  Baus  komprimiert  waren. 
Die  an  der  Radix  mesenterii  und  in  der  Excavatio  rectovesicalis  gelegenen 
kleinen  Knoten  entsprachen  den  kleinen  roten  Leberknoten  bzw.  der  Wand 
des  großen  Sackes.  Der  Krebsknoten  am  Halse  der  Gallenblase  vor  der 
Porta  hepatis  bestand  dagegen  aus  adenomatös  angeordneten  Elementen  des 
Magenkrebses.  Die  roten  Knoten  an  der  kleinen  Kurvatur  des  Magens 
waren  durch  eine  Resorption  von  Blut  in  den  Lymphsträngen  bedingt,  gleich- 
zeitig war  an  einigen  Drüsen  eine  Krebsinfiltration  des  Randsinus  vorhanden, 
und  zwar  durch  Zellmassen,  die  denen  des  Magenadenoms  glichen ;  von  Blut- 
räumen, die  von  Riesenzellen  umgeben  waren,  war  hier  nichts  zu  sehen.  In 
einigen  starker  ergriffenen  Drüsen  lagen  aber  zwischen  den  kleinen  Krebs- 
zellen große  stärker  gefärbte  Zellen  mit  riesigen  Kernen,  von  denen  einige 
einen  Kalkmantel  angenommen  hatten.  Das  gleiche  Bild  zeigten  die  am 
Pylorus  gelegenen  Drüsen,  auch  hier  wurden  von  Riesenzellen  umgebene 
Bluträumo  durchweg  vermißt. 

Das  Vorkommen  der  vielkernigen  protoplasmatischen  Gebilde  inner- 
halb der  Geschwulstmassen  veranlaßte  Davidsohn  zu  einer  von  seiner 
ursprünglichen  Auffassung  des  Falles  als  eines  Magenkarcinoms  mit 
eigenartigen  hämorrhagischen  Metastasen  abweichenden  Deutung.  Er 
glaubt,  daß  neben  dem  Magenkarcinom ,  das  sich  kreisförmig  nm  ein 
Geschwür  an  der  Vorderseite  der  Pars  pylorica  in  der  Nähe  der  großen 
Kurvatur  gebildet  nnd  Metastasen  in  den  regionären  Lymphdrüsen  ge- 
setzt hatte,  eine  zweite  Geschwulst,  eine  Bildung  sui  generis  entwickelt 
habe,  ein  Chorionepitheliom.  Die  Hauptgeschwulst,  der  am  Magen 
hängende  kindskopfgroße  Sack  vertrage  es  nicht,  als  sekundär  angesehen 
zu  werden. 

Freilich  unterläßt  er  es,  diese  Deutung  weiter  zu  begründen  als 
durch  einen  Hinweis  auf  die  morphologische  Ähnlichkeit  der  Geschwulst- 
massen mit  chorioepithelialen  Wucherungen.  Das  Besondere  seines 
Falles,  die  Bildung  einer  chorionepitheliomähnlichen  Geschwulst  inner- 
halb der  Bauchhöhle  ohne  gleichzeitige  Affektion  der  Hoden  werde  be- 
greiflich, wenn  man  annehme,  daß  „Reste  der  Keimdrüsenanlage  an 
einer  Stelle  der  Bauchhöhle  abgesprengt  und  zurückbehalten  oder  an 
einen  Ort  verlagert  seien,  der  vermöge  seiner  Situation  denjenigen  Ein- 
flüssen besonders  ausgesetzt  sei,  die  auch  an  anderen  normalen  Teilen 
öfters  allein  durch  ihre  fortgesetzte  Einwirkung  schon  bösartige  Ge- 
schwülste hervorbringen." 

Davidsohn  selbst  scheint  sich  darüber  nicht  im  unklaren  gewesen 
zu  sein,  daß  dieser  Fall  doch  durch  seine  Hypothese  noch  keineswegs 
vollständig  geklärt  ist.  Er  sagt  selbst,  daß  es  infolge  der  zerstörenden 
Wirkung  des  Magensaftes  nicht  möglich  gewesen  sei,  von  dem  „primären 
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Tumor",  dem  placentaähnlichen  Anhange,  einwand sfreie  mikroskopische 
Präparate  herzustellen,  und  ferner,  daß  das  typische  Bild  des  Chorion- 
epithelioms  den  Metastaseu  fehle,  daß  dort  wohl  Syncytien  vorhanden 
seien  und  Blutungen  das  Bild  beherrschen,  daß  aber  LANGiiAKs'sche 
Zellen  gar  nicht  oder  nur  andeutungsweise  vorhanden  seien. 

Nicht  ohne  Bedeutung  erscheint  mir  gegenüber  der  Auffassung 
Davidrohn's  der  Umstand,  daß  die  Hoden  hier  völlig  unverändert 
waren,  daß  wir  also,  falls  seine  Deutung  zu  Recht  bestünde,  einen  der 
bisher  noch  so  außerordentlich  seltenen  Fälle  von  Entwicklung  chorion- 
epitheliomähnlicher  teratoider  Geschwülste  ohne  Beteiligung  der  Keim- 
drüsen vor  nns  haben  würden,  wofür  bisher  nur  die  drei  Beobachtungen 
von  Bostroem  (Multiple  chorionepitheliomartige  Geschwulstknoten  im  Ge- 
hirn, ferner  in  den  retroperitonealen  Lymphdrüsen,  in  den  Lungen, 
Nieren  und  Leber),  Djewitzki  (Chorionepitheliomartiger  Tumor  der 
Harnblase),  und  von  M.  Askanazy  (Chorionepitheliom  der  Zirbeldrüse) 
vorliegen.  Sehr  eigenartig  wäre  weiterhin  das  gleichzeitige  Vorkommen 
eines  Magenkarcinoms  und  dessen  unmittelbarer  Zusammenhang  mit  dem 
placentaähnlichen  Tumor  des  Netzes. 

Ich  halte  demgegenüber  die  Wahrscheinlichkeit  für  größer,  daß 
der  sackartige  Anhang  des  Netzes  als  ein  Übergreifen  des  Karcinoms  auf 
das  Netz  zu  deuten  ist,  und  daß  auch  hier  die  syncytialen  Gebilde  in 
dem  Geschwulstgewebe  einer  Umwandlung  derkarcinomatösen  Geschwulst- 
zellcn  ihre  Entstehung  verdanken. 

Für  diese  Ansicht  scheint  mir  zunächst  das  Vorkommen  der  großen, 
aber  regellos  angeordneten  und  bläschenförmigen  Kerne  besitzenden  Zellen 
neben  den  von  Riesenzellen  umschlossenen  Bluträumen  in  den  Geschwulst- 
massen innerhalb  der  Muskulatur  zu  sprechen,  ferner  das  Auftreten  von 
Haufen  leberzellenähnlicher  polygonaler  Elemente  mit  bläschenförmigen 
Kernen  in  den  äußeren,  dem  Fettgewebe  des  Netzes  zugekehrten  Ab- 
schnitten des  sackartigen  Anhanges.  Ich  glaube,  man  wird  nicht  fehl 
gehen,  wenn  man  in  beiden  Zellformen  karcinomatöse  Elemente  erblickt. 
Daß  die  epithelialen  karcinomatös  degenerierten  Zellen  gerade  beim 
Magenkarcinom  in  ihrem  mikroskopischen  Bilde  außerordentlich  wechsel- 
voll sein  können,  namentlich,  wenn  sie  innerhalb  der  Lymphspalten  der 
Muskulatur  und  des  Bindegewebes  vordringen,  ist  ja  bekannt.  In  den 
hämorrhagischen  Lebermetastasen  des  DAViDSOHN'schen  Falles  scheinen 
karcinomatöse  Elemente,  die  mehr  dem  gewöhnlichen  Typus  solcher  ent- 
sprachen ,  sehr  wenig  oder  gar  nicht  vorhanden  gewesen  zu  sein.  Das 
findet  sein  Analogon  aber  in  meinem  zweiten  Falle,  wo  die  epithelialen 
Wucherungen  in  den  hämorrhagischen  Ge9chwulstherden  gleichfalls  ein 
sehr  unregelmäßiges  Bild  darboten,  wo  sich  aber  ihre  Entstehung  aus 
deutlich  schlauchartigen  Bildungen  doch  ohne  Schwierigkeit  verfolgen  ließ. 

Wenn  nun  diese  Fälle  auch  unleugbar  zu  großer  Vorsicht  bei  der 
Stellung  der  Diagnose  „Chorionepitheliom"  oder  ,,mit  dem  Chorion- 
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epitheliom  identischer  teratoider  Tumor"  mahnen,  so  ist  vielleicht  die 
Zurückhaltung  doch  zu  groß ,  die  sich  v.  Rosthorn  in  Anbetracht  des 
Vorkommens  syncytialer  Bildungen  auch  in  anderen  Geschwulstformen 
in  einem  Falle  auferlegen  und  die  Differentialdiagnose  zwischen  Chorion- 
epitheliom  und  Endotheliom  offen  lassen  zu  müssen  glaubte,  wo  meiner 
Meinung  nach  sowohl  der  klinische  als  auch  der  ganze  anatomische 
Befund  eindeutig  auf  die  erstore  Diagnose  hinweisen. 

Er  exzidierte  bei  einer  28  jährigen  Frau  3  Jahre  nach  dem  letzten 
Wochenbette  einen  etwa  kirschgroßen  Scheidentumor,  der  6  Wochen  hindurch 
schwere  Blutungen  bedingt  hatte  und  aufgetreten  war,  nachdem  etwa  1  Jahr 
vorher  3  Monate  lang  dauernde  Genitalblutungen  bestanden  hatten. 

Der  Scheidenknoten  hatte  nach  Farbe  und  Konsistenz  das  Aussehen  von 
thrombosierten  Blutmassen ;  er  bestand  in  den  mittleren  Teilen  aus  graurotem 
markigem  Gewebe,  an  der  Peripherie  aus  außerordentlich  weichem  Gewebe, 
das  einer  zerwühlten  Blutmasse  glich.  Einige  Wochen  später  ging  die  durch 
den  Blutverlust  sehr  heruntergekommene  Frau  unter  hemiplegischen  Erschei- 
nungen zugrunde.  Bei  der  Sektion  (Eppinoeb)  fanden  sich  mehrere  hämor- 
rhagische Geschwulstknoten  im  Gehirn.  Diese  bestanden  aus  einem  deutlich 
markigen  Gewebe,  dessen  Hohlräume  prall  mit  flüssigem  oder  geronnenem 
Blute  gefüllt  waren.  In  der  Wand  des  Fundus  uteri  saß  intramural  und  von 
der  Schleimhaut  getrennt  ein  rundlicher  Geschwulstknoten  mit  einem  hyalin 
aussehenden  glänzenden  Gewebe,  mit  Lücken  und  rundlichen  Räumen,  die  mit 
blutgerinnselartigen  Hassen  ausgefüllt  waren.  Zwei  gleich  geartete  Knoten 
waren  am  rechten  Tubenwinkel  in  die  Uteruswand  eingelagert.  Die  Uterus- 
Schleimhaut  war  etwas  verdickt,  aufgelockert.  Im  rechten  Ligamentum  latum 
lag  ein  wurstartiger  Knoten,  der  makroskopisch  ganz  den  Eindruck  eines 
Venenthrombus  machte.  Am  distalen  Ende  des  Ovarium  ein  Corpus  luteum. 
Weiter  war  die  linke  Nebenniere  in"  einen  umfangreichen  Tumor  von  ähn- 
lichem Bau  wie  die  Gehirnknoten  umgewandelt,  andere  Geschwulstmetastasen 
fanden  sich  noch  in  der  Leber  und  im  Mesenterium. 

Mikroskopisch  zeigte  sich  nur  das  Geschwulstgewebe  des  Scheidenknotens 
leidlich  erhalten.  In  der  Hauptsache  bestand  es  aus  geronnenen  Blutmassen ; 
nur  die  zentralen  Partieen  zeigten  GeBchwulstgewebe  von  charakteristischer 
Struktur:  ein  System  von  Bluträumen,  dessen  Wandungen  von  syncytialen 
Massen  der  verschiedensten  Ausdehnung  und  Form  ausgekleidet  waren,  indes 
dasselbe  Alveolen  oder  strangartige  Anhäufungen  von  gleichartigen  Geschwulst- 
zellen umgrenzte.  Das  Syncytium  mit  Kernen  der  verschiedensten  Formen 
und  Dimensionen  bildete  hier  und  da  ein  Balkenwerk  mit  vakuolenartigen 
Hohlräumen;  an  anderen  Stellen  waren  seine  Kerne  Bchmal,  langgestreckt, 
endothelartig;  an  wiederum  anderen  unförmlich  groß,  in  Degeneration  be- 
griffen. Den  zweiten  Bestandteil  des  Geschwulstgewebes  bildeten  Zellen,  die 
sich  in  zusammenhängenden  Strängen  und  Haufen  gruppierten  und  die 
Zwischenräume  zwischen  dem  die  Bluträume  auskleidenden  Syncytium  aus- 
füllten. Die  Zellleiber  waren  heller,  nicht  scharf  abgegrenzt;  ihre  Kerne 
traten  aber  schärfer  hervor  und  sehr  gleichartig  in  Form,  Größe  und 
Struktur. 

Die  Geschwulstknoten  in  der  Uteruswand,  Nebenniere,  Leber  und  im 
Gehirn  waren  durch  hämorrhagischen  Charakter  ausgezeichnet  und  der  Haupt- 
sache nach  aus  Gerinnungsprodukten  zusammengesetzt. 

Ziegler,  Beiträge  znr  patb.  Anat.  XLII.  Bd.  17 
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In  der  Umgebung  der  Herd«  traten  einzeln  ins  normale  Nachbargewebe 
eingelagert  oder  zu  Haufen  im  Lumen  der  benachbarten,  sonst  normalen  Ge- 
fäße eigenartige  große  Zellen  verschiedener  Form  und  Größe  auf.  Die  Ver- 
breitung des  Geechwulstgewebes  erfolgte  lediglich  auf  dem  Wege  der  Blnt- 
bahnen. 

Mit  Rücksicht  auf  die  Äußerung  v.  Reckxinohausen'b  gelegent- 
lich der  Diskussion  zu  Schlaqenhauteb's  Karlsbader  Vortrag  und  auf 
das  Urteil  von  Arnold  und  Eppingeb,  welche  sich  auf  Grund  des 
mikroskopischen  Bildes  mehr  für  die  endotheliomartige  Natur  der  Neu- 
bildung aussprachen,  möchte  v.  Rosthobn  sich  nicht  für  die  Diagnose 
„Chorionepitheliom"  entscheiden,  obwohl  er  selbst  die  verschiedenen 
Momente  anführt,  die  für  dieselbe  sprechen. 

Von  der  durch  v.  Rosthobn  betonten  Ähnlichkeit  der  Anordnung 
einzelner  Randpartieen  in  der  Scheidenmetastase  mit  gewissen  Endo- 
theliomformen  habe  ich  mich  nicht  recht  überzeugen  können.  Bilder, 
wie  in  der  von  ihm  als  Stütze  dafür  angeführten  Fig.  4,  wo  man 
ein  syncytiales  Balkenwerk,  mit  verschiedenartigen  Kernen  und  mit 
großen  Vakuolen  von  kanalartigen  Hohlräumen  durchzogen  sieht,  welche 
rote  Blutkörperchen  enthalten,  findet  man  doch  bei  den  Wucherungen 
des  Chorionepithels  in  ihrer  typischen  Form  nicht  gerade  selten. 

Ich  glaube,  wenn  man  alle  Einzelheiten  dieses  Falles,  namentlich 
auch  das  klinische,  für  die  sog.  ektopischen  Chorionepitheliome  fast 
typisch  zu  nennende  Bild,  die  Angabe  über  dauernde  schwache 
Blutungen  aus  den  Genitalien  vor  einem  Jahre,  das  Vorhandensein  eines 
Corpus  luteum  in  dem  einen  Ovarium,  dann  auch  die  von  v.  Rosthobn 
selbst  schon  angeführten  Punkte  berücksichtigt,  so  wird  man  der  An- 
sicht Eppinger's,  der  den  Tumor  in  der  linken  Nebenniere  als  den 
primären,  als  ein  Hämangioendotheliom  ansah,  nicht  beitreten,  sondern 
nicht  umhin  können,  den  Fall  als  ein  ektopisches  Chorionepitheliom1) 
nach  Abort  aufzufassen. 


x)  Nach  den  ans  vorliegenden  mikroskopischen  Präparaten,  die  Herr 
v.  BosTHOBN  die  Güte  hatte,  an  Prof.  Mabchand  zu  senden,  kann  an  der 
Diagnose  „Chorionepitheliom"  kein  Zweifel  sein. 
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Beitrag  zur  pathologischen  Anatomie  des 

Wurmfortsatzes 

unter  besonderer  Berücksichtigung  der  Ausheilungserscheinungen 

der  Appendicitis  acuta. 

Von 

Oberarzt  Dr.  Wätzold, 

8.  Z.  kommandiert  zum  pathol.  Institut  in  FreibarR  i.  Br. 

Aus  dem  pathologischen  Institut  der  Universität  Freiburg  i.  Br. 
(Direktor:  Prof.  Dr.  L.  AsCHOFF). 

Hierzu  Tafel  IX. 


Eine  neue  Arbeit  über  die  Histologie  der  Appendicitis  möchte  wohl 
bei  der  außerordentlich  reichlichen  Fülle  vorhandener  einschlägiger 
Veröffentlichungen,  die  fast  täglich  durch  neue  Mitteilungen  vermehrt 
werden,  als  ein  höchst  überflüssiges  Unterfangen  erscheinen,  wenn  sich 
durch  die  vielen  Arbeiten  auch  eine  Einigung  hätte  erzielen  lassen. 
Leider  aber  haben  uns  gerade  einige  Publikationen  der  letzten  Zeit 
nicht  nur  nicht  dem  Ziele  näher  gebracht,  sondern  vielmehr  neue  Ver- 
wirrung gestiftet,  so  daß  es  dringend  geboten  erscheint,  einmal  an  der 
Hand  zahlreicher  Untersuchungen  au  wirklich  für  den  Zweck  geeignetem 
Material  die  sicheren  Ergebnisse  festzulegen,  die  bisherigen  Resultate 
anderer  Untersucher  zu  prüfen  und  zu  sichten,  um  zu  einem  einwand- 
freien Endresultat  zu  gelangen. 

Ich  kann  es  mir  dabei  wohl  ersparen,  auf  die  Arbeiten  der  letzten 
Zeit  näher  einzugehen  einesteils,  weil  es  mehr  oder  weniger  ausführ- 
lich hinsichtlich  der  wichtigeren  (Riedel,  Ridbebt,  Meisel,  Lahz, 
v.  Brunn,  Sonnenbüro  u.  A.)  in  den  meisten  neueren  Arbeiten  ge- 
schehen ist,  andrerseits  weil  ich  später  auf  einen  großen  Teil  ihrer 
Ergebnisse  bei  der  Beurteilung  der  einzelnen  Punkte  eingehen  muß, 
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ebenso  wie  auf  die  Anschauungen  Spbenoel's  und  Noll's,  mit  denen 
sich  meine  Untersuchungsergebnisse  so  gut  wie  völlig  decken. 

Hauptzweck  dieser  Zeilen  ist,  nach  Darstellung  des  Verlaufs  der 
akuten  Appendicitis  und  ihrer  Ätiologie,  auf  die  AuaheiluugsYorgänge 
nach  über8tandenem  akutem  Anfall  näher  einzugehen,  weil  gerade 
diese  Frage  meiner  Ansicht  nach  erst  einmal  in  einwandfreier  Form 
beantwortet  werden  muß,  ebe  man  über  die  mannigfachen  Bilder  aus 
der  pathologischen  Anatomie  des  Wurmfortsatzes  urteilen  und  selbst  zu 
einem  gesicherten  Resultate  kommen  kann. 

Auf  Anregung  meines  Chefs,  des  Herrn  Professor  Aschoff, 
untersuchte  ich  von  September  1906  an  das  reiche  Operationsmaterial 
des  Herrn  Professor  Rottee  in  Berlin  und  die  uns  aus  hiesigen 
Kliniken  und  Krankenhäusern,  besonders  Ton  Herrn  Professor  Kbönig 
übersandten,  durch  Operation  gewonnenen  und  lebenswarm  eingelegten 
Wurmfortsätze.  Das  RoTTEB'sche  Material  umfaßt  106  Fälle,  das 
KaÖNio'sche  50  Appendices,  die  übrigen  14  Wurmfortsätze  entstammen 
den  anderen  Instituten.  Unter  den  170  Fällen  befanden  sich  56  mit 
akuter  Appendicitis,  114  im  Intervall  ezstirpierte  sowie  gelegentlich 
gewonnene  annähernd  normale  Wurmfortsätze.  Zum  Vergleich  zog 
ich  dann  noch  80  Fälle  schon  früher  in  der  hiesigen  gynäkologischen 
Klinik  exstirpierter  und  von  Herrn  Privatdozent  Dr.  Pankow  unter- 
suchter Wurmfortsätze  heran,  für  deren  liebenswürdige  Überlassung 
ich  Herrn  Dr.  Pankow  auch  an  dieser  Stelle  bestens  danke. 

(Tabelle  siehe  p.  262— 269.) 

An  der  Hand  dieses  Materials  war  es  mir  möglich,  die  seinerzeit 
von  Mündt  in  Göttingen  und  Noll  in  Marburg  begonnenen  Unter- 
suchungen an  frischen,  lebenswarm  eingelegten  und  gehärteten,  durch 
Operation  gewonnenen  Wurmfortsätzen  weiter  fortzusetzen.  Es  ist  ja 
die  Forderung  der  Untersuchung  an  lebensfrischen  Objekten  unbedingt 
zu  erheben,  denn  nur  auf  diese  Weise  ist  es  möglich,  ziemlich  ein- 
wandsfreie  Untersuchungsbefunde  zu  erhalten.  Wie  schnell  sich  schon 
nach  kurzer  Zeit,  —  nach  wenigen  Stunden  Wartens  mit  dem  Ein- 
legen —  Veränderungen  gerade  in  der  Schleimhaut  und  Submucosa 
zeigen,  hatten  wir  einige  Male  Gelegenheit  an  Wurmfortsätzen  zu  be- 
obachten, die  am  späten  Abend  oder  in  der  Nacht  durch  Operation 
gewonnen  wurden  und  nicht  sofort  eingelegt  werden  konnten,  sondern 
entweder  im  Kühlraum  aufbewahrt  wurden  oder  im  wenig  geheizten 
Zimmer  verblieben.  Während  erstere  schon  deutlich  wahrnehmbare 
Veränderungen  zeigten,  waren  letztere  kaum  noch  zu  exakten  Unter- 
suchungen zu  verwerten,  wenigstens  konnten  beginnende  Entzündungs- 
erscheinungen an  der  Schleimhaut  allein  nicht  mehr  festgestellt  werden. 
Wieviel  mehr  Übelstände  müssen  sich  nun  erst  am  Leichenmaterial 
ergeben,  wie  ich  ebenfalls  bei  Vergleichsuntersuchungen  feststellen  konnte. 
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Regelmäßig  war  das  Oberflächenepithel  ganz  oder  fast  völlig  ver- 
schwunden und  die  Färb  barkeit  der  Gewebe  hatte  stark  gelitten. 
Die  Fäulnis  greift  eben  zu  schnell  um  sich,  zumal  wenn  die  Leichen, 
wie  es  häufig  genug  passiert,  im  Bett  oder  wenigstens  im  Zimmer 
liegen  bleiben.  Daß  dementsprechend  auch  der  Bakterienbefund  sich 
ganz  bedeutend  ändern  muß  und  ein  Einwuchern  in  die  Schleimhaut 
und  die  Lymphfollikel  der  Submucosa  eintreten  kann,  ist  wohl  ziemlich 
einleuchtend. 

Es  ist  darum  für  die  Untersuchung  von  Wurmfort- 
sätzen —  und  ganz  besonders  derer,  bei  denen  der  erste  Beginn 
einer  Entzündung  vermutet  wird,  die  Forderung  zu  erheben, 
daß  unbedingt  bei  der  Operation  selbst  mit  möglichster 
Vorsicht  zu  Werke  gegangen  d.  h.  daß  jedes  unnütze 
Anfassen  oder  gar  Drücken  des  Wurmfortsatzes  ver- 
mieden wird,  daß  er  vor  allem  beim  Lösen  von  Ver- 
wachsungen möglichst  vorsichtig  behandelt,  sofort  an 
der  Basis  abgeklemmt,  von  hier  aus  abgetragen  und  vom 
Mesenteriolum  gelöst  wird.  Dann  muß  er  sogleich  in 
eine  Härtungsflüssigkeit  (Formol  10%»  oder  MüLLER-Formol 
oder  Alkohol)  gelegt  und  in  den  Brutofen  gestellt  werden. 
Nach  24  Stunden  ist  er  dann  völlig  durchgehärtet  und  kann  —  wie 
es  z.  B.  bei  uns  meist  geschehen  ist  —  mit  dem  Gefriermikrotom  ge- 
schnitten oder  eingebettet  werden. 

Von  den  56  im  akuten  Anfall  exstirpierten,  auf  die  angegebene 
Weise  behandelten  und  von  mir  untersuchten  Wurmfortsätzen  war  einer 
schon  5  Stunden  nach  Beginn  der  ersten  klinischen  Erscheinungen 
exstirpiert  worden,  fünf  innerhalb  der  ersten  10  Stunden,  22  innerhalb 
der  ersten  24  Stunden,  weitere  18  zwischen  25  und  36  Stunden,  die 
übrigen  nach  37  Stunden  bis  4  Tagen. 

Als  unwesentlich  übergehe  ich  die  schon  oft  genug  behandelte  Ver- 
teilung auf  das  männliche  und  weibliche  Geschlecht  und  auf  die  ver- 
schiedenen Lebensalter;  nur  möchte  ich  erwähnen,  daß  zwei  Fälle  von 
Kindern  unter  5  Jahren  stammen  und  daß  das  Alter  zwischen  16  und 
20  Jahren  am  stärksten  betroffen  erscheint. 

Bei  meinen  Untersuchungen  bin  ich,  um  das  gleich  vorweg  zu 
nehmen,  immer  den  gleichen  Bildern  begegnet,  wie  sie  von  Abchoff  be- 
reits 1904  bei  der  Tagung  der  deutschen  pathologischen  Gesellschaft  in 
Kürze  vorgetragen  wurden,  und  wie  sie  von  seinem  Schüler  Noll  im 
letzten  Heft  (Nr.  3)  1907  der  „Mitteilungen  aus  den  Grenzgebieten" 
sehr  ausführlich  beschrieben  worden  sind.  Auch  ich  kann  vom  patho- 
logisch-anatomischen Standpunkt  aus  nur  zwei  Arten  von  Appendicitis 
acuta  unterscheiden  und  gelten  lassen: 

1.  die  phlegmonös-abscedierende  und 

2.  die  pseudomembranös-nekrotisierende  (diphtherisch-ulceröse). 
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Beide  Formen  können  auch  gemischt  auftreten  und  zwar  sehr  oft. 
Alle  anderen  Formen,  die  beschrieben  worden  sind,  so  in  allerjüngster 
Zeit  z.  B.  wieder  von  Schbumff  als  Folliculitis  mit  Mucosa-ulcera  kann 
ich  nicht  anerkennen,  denn  gesehen  habe  ich  gleiche  und  ähnliche  Er- 
scheinungen auch,  aber  nur  in  jenen  Wurmfortsätzen,  die  nicht  meinen 
Forderungen  entsprechend  behandelt  wurden;  dann  allein  nämlich  be- 
gegnet man  Bildern,  die  zu  solchen  Deutungen  veranlassen. 

Die  verschiedene  Verteilung  des  lymphatischen  Apparates  über  den 
Wurmfortsatz  wird  noch  immer  viel  zu  wenig  beachtet  und  studiert. 
In  den  meisten,  wenn  nicht  gar  allen  Wurmfortsätzen  findet  man 
am  distalen  Ende  sehr  reichlich  entwickelte  Lymphknoten,  dicht 
nebeneinander  gereiht,  mit  lymphocytärem  Gewebe  in  nächster  Um- 
gebuDg.  Ihre  Zahl  ist  sehr  verschieden  und  schwankt  zwischen  sieben 
und  zwölf.  Nach  dem  proximalen  Ende  hin  nimmt  ihre  Zahl  ab,  so 
daß  ich  hier  im  höchsten  Fall  bis  acht  Knoten  zu  einem  Kranz  ver- 
bunden finde.  Dieser  Befund  ist  sehr  wesentlich  hinsichtlich  der 
Lokalisation  der  Entzündung,  wird  es  doch  dadurch  noch  mehr  erklär- 
lich, warum  sich  die  Appendicitis  so  gern  im  distalen  Ende  lokalisiert. 

Allerdings  lassen  sich  diese  Verhältnisse  nicht  verallgemeinern,  denn 
zuweilen  finde  ich  nicht  nur  bei  Kindern  sondern  auch  bei  Erwach- 
senen gleichen  Alters  sehr  verschieden  stark  entwickelte  LymphfollikeL 
Es  ist  eben  auch  in  dieser  Beziehung  die  Wurmfortsatztonsille  der 
Gaumentonsille  zu  vergleichen,  mit  der  sie  so  viele  Ähnlichkeiten  zeigt. 
Auch  die  Größe  der  Gaumentonsille  wechselt  bei  den  verschiedenen 
Individuen  außerordentlich,  und  wir  sind  noch  lange  nicht  berechtigt, 
eine  große  Tonsille  als  chronisch  anginös  zu  bezeichnen.  Die  Er- 
fahrung lehrt  uns  nur,  daß  derartig  ausgestattete  Individuen  ganz 
besonders  leicht  Infektionen  von  der  Tonsille  aus,  also  auch  einer 
Angina  ausgesetzt  sind.  Und  ebenso  wie  Menschen  mit  mehr  oder 
weniger  hochgradig  hypertrophierten  Tonsillen  häufiger  oder  fast  un- 
ausgesetzt über  Beschwerden  und  Schmerzen  klagen,  so  ist  es  auch 
wohl  verständlich,  wenn  Individuen  mit  einer  hypertrophischen  Wurm- 
fortsatztonsille Beschwerden  und  Symptome  zeigen,  die  auf  eine  leichte 
Appendicitis  hindeuten.  Wenn  wir  außer  diesen  Erscheinungen  noch 
bei  solchen  Individuen  eine  stärkere  Entwicklung  der  nervösen  Elemente 
im  Wurmfortsatz  finden,  so  wird  uns  dadurch  die  größere  Empfindlich- 
keit noch  plausibler. 

In  welcher  Weise  verläuft  nun  die  phlegmonös- 
abscedierende  Entzündung?  Bei  weitem  am  häufigsten  finden 
wir  als  Sitz  der  Erkrankung  den  distalen  Teil  des  Wurmfortsatzes.  Dies 
findet  seine  Erklärung  einerseits  in  der  schon  eben  erwähnten  eigen- 
artigen Verteilung  des  lymphatischen  Gewebes  im  Processus,  andrer* 
seits  aber  auch  in  der  Tatsache,  daß  schon  im  normalen  Wurmfortsatz 
infolge  seiner  physiologischen  Biegungen  an  dieser  Stelle  am  leichtesten 


Digitized  by  Google 


272 


Wätzold, 


Stagnation  des  Inhalts  eintritt  und  damit  die  schädigenden  Einflüsse 
der  Infektionserreger  einsetzen  können.  Recht  häufig  aber  sehen  wir 
anch  an  anderen  Teilen  des  Wurmfortsatzes  die  Entzündung  einsetzen 
und  zwar  sind  bei  dieser  Lokalisation  von  besonderer  Wichtigkeit  Ab- 
knickungen,  Stenosen  und  Obligationen,  die  von  früheren  Entzündungen 
zurückgeblieben  sind;  durch  diese  Erscheinungen  wird  ebenfalls  eine 
Sekretstauung  hinter  der  betreffenden  Stelle  herbeigeführt  und  das  Ein- 
setzen der  Entzündung  begünstigt. 

Auch  bei  meinen  Untersuchungen  habe  ich  immer  wieder  Aschoff's 
schon  1904  ausgesprochene  Angabe  bestätigt  gefunden,  daß  die  ersten 
Entzündungserschein ungen  in  den  Buchten  resp.  den  Lakunen  zu  suchen 
und  zu  erkennen  sind.  Diese  Tatsache  gilt  für  die  Fälle,  in  denen 
das  Lumen  des  Wurmfortsatzes  noch  die  —  bei  weitem  häufigste  — 
Y-  oder  Spaltform  aufweist.  Der  Einwurf,  den  man  gegen  die  Aschoff- 
sche  Behauptung  erhoben  hat,  daß  dies  höchstens  nur  für  die  Fälle 
zutreffend  sein  könnte,  in  denen  es  sich  um  den  ersten  Anfall  bandle, 
ist  unzutreffend,  denn  gerade  bei  den  im  Intervall  operierten  Wurm- 
fortsätzen habe  ich  noch  in  der  überwiegend  größten  Zahl,  wenn  kein 
sternförmiges  so  doch  ein  spaltförmiges  Lumen  oft  noch  mit  Ausläufern 
finden  können,  so  daß  auch  für  diese  Fälle  die  Lokalisationsmöglichkeit 
zutrifft.  Meist  finden  wir  eine  nach  dem  Mesenteriolumansatz  gelegene 
Bucht,  während  die  anderen  nach  der  freien  Seite  ziehen.  Allerdings 
habe  ich  mich  nur  in  wenigen  Fällen  davon  zu  überzeugen  vermocht, 
daß  die  Drüsen  in  der  Tiefe  dieser  Buchten  zurücktreten  (Noll),  meist 
sind  sie  hier  wie  an  der  übrigen  Schleimhaut  entwickelt,  und  nur 
selten  habe  ich  jene  für  entzündliche  Prozesse  ganz  besonders  disponie- 
renden Lakunen  gesehen,  d.  h.  eine  Ausstülpung  des  Oberflächenepithels 
in  ein  Lymphknötchen  hinein. 

Daß  gerade  in  diesen  Buchten,  die  wie  bei  der  Tonsille  Querschnitte 
längerer  Furchen  darstellen,  welche  die  Schleimhaut  des  kontrahierten 
Wurmfortsatzes  besonders  in  der  Längsrichtung  durchziehen,  der  Beginn 
der  Entzündung  einsetzt,  leuchtet  wohl  ohne  weiteres  ein,  wenn  man 
erwägt,  daß  sich  in  ihnen  selbstverständlich  am  ehesten  ebenso  wie 
in  den  Krypten  der  Gaumentonsille  Entzündungserreger  ansiedeln 
können. 

Setzt  nun  an  einer  der  erwähnten  Schleimhautstellen  die  Ent- 
zündung ein,  so  finden  wir  in  den  allerersten  Stadien  einen  minimalen 
Epitheldefekt  mit  einem  ganz  geringfügigen  von  Leukocyten  durch- 
setzten Fibringerinnsel  darüber,  während  die  übrige  Schleimhaut  noch 
vollkommen  erhalten  ist.  Trotzdem  aber  sehen  wir  schon  nach  kürzester 
Zeit  —  nach  5  Stunden  war  der  früheste  Zeitpunkt,  an  dem  ich  be- 
obachten konnte  —  dem  Primäraffekt  im  Schleimhautepithel  entsprechend, 
eine  nach  der  Serosa  zu  an  Breite  sehr  erheblich  zunehmende  leuko- 
cytäre  Infiltration  aller  Wandschichten  verbunden  mit  reichlicher  Leuko- 
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cyten-  und  Fibrinausscheidung  an  der  Serosaoberfläcbe.  Der  Operateur 
findet  entsprechend  ein  mehr  oder  weniger  reichliches  eitriges  Exsudat 
in  unmittelbarer  Umgebung  ohne  diffuse  Peritonitis.  So  sonderbar 
letzterer  Umstand  auch  auf  den  ersten  Blick  erscheinen  mag,  so  leicht 
erklärt  ist  er  durch  die  Tatsache,  daß  sich  in  diesem  Exsudat  bei 
unseren  Fällen  nur  sehr  selten  Bakterien  nachweisen  ließen,  nämlich 
nur  dann,  wenn  es  zu  einer  miliaren  Perforation  gekommen  war,  wo- 
durch natürlich  eine  Aussaat  von  Bakterien  in  die  freie  Bauchhöhle 
erfolgen  •  kann.  Wir  müssen  vielmehr  diese  Ausscheidung  von  Fibrin 
und  Leukocyten  —  wie  schon  Aschoff  und  Noll  behaupteten  —  als 
ein  toxisches  und  nicht  durch  die  Bakterien  selbst  verursachtes  Produkt 
betrachten. 

Die  Entzündung  breitet  sich  also  gleichsam  explosionsartig  bis  zur 
Peripherie  aus  und  wandert  in  diesen  äußeren  Schichten  zirkulär  weiter, 
wobei  die  ungewöhnlich  reichliche  Versorgung  des  Processus  mit  Lymph- 
gefäßen resp.  -Spalten  besonders  begünstigend  einwirkt.  Zugleich  aber 
können  wir  auch  noch  eine  andere  Art  der  Verbreitung  der  Entzündung 
beobachten ;  wenn  z.  B.  die  Entzündung  am  distalen  Ende  ihren  Anfang 
genommen  hat,  so  sehen  wir  diese  nach  dem  proxinalen  Ende  zu  in  der 
Weise  sich  ausbreiten  resp.  abklingen,  daß  die  inneren  Schichten  keine 
Zeichen  von  Entzündung  tragen,  sondern  nur  in  den  äußeren  Schichten 
eine  heftige  Lymphangitis  und  Perilymphangitis  auf  eine  bestehende 
Entzündung  hinweisen.  Näher  auf  diese  Verhältnisse  einzugehen  ver- 
bietet mir  der  Raum;  ich  verweise  nur  auf  die  ausführliche  Beschrei- 
bung Noll's,  mit  dessen  Beobachtungen  sich  die  meinigen  decken. 

Bei  dieser  phlegmonösen  Form  der  Appendicitis  entwickeln  sich 
häufig  intramurale,  miliare  Abszesse,  während  die  Schleimhaut  darüber 
noch  völlig  oder  fast  völlig  unverändert  ist;  diese  Abscesse  können  nun 
entweder  nach  außen  oder  nach  innen  oder  nach  beiden  Seiten  zugleich 
durchbrechen.  Im  letzteren  Falle  wird  natürlich  die  Peritonealhöhle 
ernstlich  gefährdet,  da  sie  in  direkte  Verbindung  mit  dem  Darm- 
lumen tritt. 

Perforationen  habe  ich  in  meinen  frischen  Fällen  neunmal  beobachten 
können,  darunter  viermal  nach  außen  ins  Abdomen,  zweimal  nach  dem 
Mesenteriolum  und  dreimal  nach  innen ;  bei  den  im  Intervall  operierten 
Fällen  wurden  außerdem  siebenmal  Muskelnarben  als  Residuen  einer 
Perforation  gefunden.  In  den  frischen  Fällen  handelte  es  sich  immer 
um  miliare  Perforationen,  die  beim  Durchbruch  nach  außen  makro- 
skopisch vollkommen  dem  Blick  entgehen  können,  zumal  sie  meist 
reichlich  von  Fibrin  und  Leukocyten  verdeckt  sind.  Nur  bei  aufmerk- 
samer Betrachtung  nimmt  man  vielleicht  eine  ganz  kleine  Einsenkung 
und  eine  punkt-  bis  stecknadelkopfgroße  rote  Verfärbung  wahr  und  zu- 
weilen eine  winklige  Abbieguug  des  Wurmfortsatzes  an  dieser  Stelle. 
Schneidet  man  nun  auf  diese  Stelle  ein,  so  stellen  sich  die  Wand- 
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schichten  strichförmig  blutig  durchsetzt  dar.  Mikroskopisch  finden  wir 
eine  ausgedehnte  phlegmonöse  Durchsetzung  aller  Wand  schichten  mit 
Abszeßbildung  und  von  letzterer  ausgehend  die  miliare  Perforation. 
Hinsichtlich  der  ausführlichen  Beschreibung  verweise  ich  wieder  auf 
Noll,  muß  aber  in  einer  Hinsicht  seine  Angaben  ergänzen.  Wenn  es 
auch  ganz  zweifellos  ist,  daß  die  Entzündung  am  häufigsten  in  der  dem 
Mesenteriolum  gegenüberliegenden  Bucht  beginnt,  so  habe  ich  doch  auch 
gleichzeitig  auf  der  Seite  des  Mesenteriums  eine  gleich  heftig  sich  aus- 
breitende Entzündung  gefunden,  die  zu  völliger  Einschmelzung  der 
Wandung  an  dieser  Stelle  führen  kann  und  den  Eitermassen  durch  die 
Perforationsstelle  Abfluß  verschafft.  Da  nun  bei  der  Y  förmigen  Ge- 
stalt des  Lumes  gewöhnlich  eine  Bucht  nach  dem  Mesenteriolum,  zwei 
nach  der  freien  Seite  ziehen,  so  müßte  sich  eigentlich  die  Zahl  der 
Perforationen  nach  dem  Mesenteriolum  zu  derjenigen  der  Perforationen 
nach  außen  verhalten  wie  1 : 2.  Wenn  uun  auch  Aschoff  gelegentlich 
der  Verhandlungen  der  pathologischen  Gesellschaft  1904  das  seltene 
Vorkommen  von  Perforationen  nach  dem  Mesenteriolum  gegenüber  dem 
häufigeren  nach  der  freien  Seite  betonte  und  diese  Erscheinung  mit  der 
größeren  Tiefe  der  Krypten  an  der  dem  Mesenteriolumansatz  gegenüber- 
liegenden Seite  erklärte,  so  sollte  damit  nicht  wie  Sprengel  glaubt  die 
Perforationen  in  das  Mesenteriolum  ganz  geleugnet  werden.  Noll  be- 
richtigt daher  in  seiner  Arbeit  diesen  von  Sprengel  gegen  Aschoff 
erhobenen  Einwand  und  erklärt  nochmals  das  überwiegende  Vorkommen 
von  Perforationen  an  der  freien  Seite  mit  der  reichlicheren  Entwicklung 
von  Buchten  nach  dieser  Seite. 

Es  ist  nun  wohl  kein  Spiel  des  Zufalls,  daß  in  der  Zahl  der  von 
mir  untersuchten  Fälle  das  Verhältnis  der  Perforationen  ins  Mesente- 
riolum zu  denen  nach  der  freien  Seite  hin  sich  in  dem  von  mir  geforderten 
Verhältnis  wie  1 :  2  entsprechend  der  Verteilung  der  Buchten  vorfindet. 
Eine  größere,  weite  Perforation  habe  ich  in  den  mir  zur  Verfügung 
stehenden  akuten  Fällen  nie  gesehen,  auch  habe  ich  in  den  frischen  Fällen 
nie  Schleimhautvorbuchtungen  gefunden. 

Was  geschieht  nun  mit  den  Eitermassen,  die  sich  bei  der  Perfora- 
tion entleeren?  Tritt  der  Durchbruch  nach  außen  in  die  freie  Bauch- 
höhle ein,  so  kann  er  entweder  ohne  jede  weiteren  Folgeu  —  eine  mehr 
lokale  peritonitische  Reizung  ausgenommen,  die  sich  bei  jeder  akuten 
Appendicitis  findet  —  vom  Peritoneum  aus  resorbiert  werden;  das  be- 
weisen uns  die  vielen  Fälle,  die  im  Iutervall  zur  Operation  gelangen, 
und  in  denen  wir  an  der  Hand  von  Muskelnarben  eine  frühere  Perfora- 
tion nachweisen  können.  Oder  aber  es  kann,  wenn  wir  es  nicht  wie  im 
ersten  Fall  mit  bakterienfreiem  Eiter,  sondern  mit  infektiösem  Material 
zu  tun  haben,  zur  allgemeinen  Peritonitis  und  Sepsis,  die  zum  Tode 
führen,  kommen. 
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Ähnlich  liegen  die  Verhältnisse  bei  der  Perforation  ins  Mesenteriolum. 
Anch  hier  wird  es  beim  Eindringen  von  sterilem  Eiter  zur  Bildung  von 
Abszessen  kommen,  die  allmählich  resorbiert  werden ;  oder  aber  es  kann 
bei  Durchbruch  von  infektiösem  Material  von  hier  aus  die  Abszedierung 
im  Mesenteriolum  fortschreiten  und  sich  vielleicht,  entsprechend  den  Körte* 
sehen  Injektionsversuchen,  ein  retroperitoneal  weiter  schleichender  Prozeß 
entwickeln,  der  schließlich  sogar  bis  zum  subphrenischen  oder  Psoas- 
abszeß  fuhren  kann. 

Schließlich  bliebe  noch  eine  dritte  Art  der  Perforation  zu  erörtern, 
die  nach  innen.  Es  mag  zunächst  widersinnig  erscheinen,  daß  es  diese 
Möglichkeit  geben  sollte.  Aber  die  Tatsache  wird  sofort  verständlicher 
werden,  wenn  wir  uns  vergegenwärtigen,  daß  bei  der  phlegmonös- 
abszedierenden Form  die  Schleimhaut,  wie  Noll  schon  hervorhebt,  so 
gut  wie  ganz  intakt  bleiben  kann,  der  Hauptprozeß  sich  dagegen  in  den 
übrigen  Wandschichten  besonders  der  Muskelschicht  abspielt  und  hier 
zu  regelrechter  Abszeßbildung  führen  kann.  Dabei  möchte  ich  doch 
Noll  gegenüber,  der  auf  eine  Verbreitung  der  Eiterung  von  den 
Buchten  aus  in  die  Muscularis  durch  die  relativ  intakt  bleibende  Sub- 
mueosa  hinweist,  besonders  hervorheben,  wie  ich  es  schon  anfangs  ge- 
tan, daß  die  den  Buchten  benachbarten  Partieen  der  Submucosa  in 
meinen  Fällen  immer  relativ  stark  infiltriert  oder  gar  abszediert  waren, 
und  zwar  nahm  diese  Infiltration  fast  immer  regelrechte  Keilform  an 
mit  der  Basis  nach  der  Serosa  hin.  Dementsprechend  können  sich  auch 
in  der  Submucosa  größere  Abszesse  entwickeln,  die  natürlich,  da  ihnen 
die  Mucosa  wenig  oder  gar  keinen  Widerstand,  jedenfalls  aber  viel  ge- 
ringeren als  die  in  diesen  Fällen  nicht  hochgradig  phlegmonös  durch- 
setzte Muscularis  und  Serosa  entgegengesetzt,  nach  innen  perforieren 
können.  Es  sei  mir  gestattet,  die  drei  Fälle,  in  denen  ich  ihr  begegnet 
bin,  in  aller  Kürze  zu  beschreiben. 

I.  Fall  (Nr.  25  der  Tabelle). 

Der  Wurmfortsatz  entstammt  einem  25  jährigen  Manne  und  wurde 
36  Stunden  nach  Auftreten  der  ersten  klinischen  Erscheinungen  exstirpiert. 
Von  früheren  Anfällen  ist  nichts  bekannt.  Makroskopisch  stellt  er  sich  als 
ein  cm  langer,  annähernd  gestreckter,  in  der  distalen  Hälfte  6 — 7  mm, 
in  der  proximalen  ca.  10  mm  dicker  Processus  dar;  während  in  der  distalen 
Hälfte  das  Lumen  spaltformig  war,  bestand  an  der  Grenze  zwischen  distaler 
und  proximaler  Hälfte  Erweiterung  des  Lumens  bis  auf  2  mm  und  Ausfüllung 
mit  eiterähnlicher  Masse.  In  der  proximalen  Hälfte  war  das  Lumen  wieder 
spaltformig,  die  Schleimhaut  aber  sehr  stark  verdickt,  blutig  gefleckt;  die 
Wandschichten  erscheinen  überall  wenig  verdickt. 

Mikroskopisch  zeigt  der  Wurmfortsatz  im  distalen  Drittel  durch  voraus- 
gegangene, abgeheilte  Epityphlitis  verdickte  Wandschichten  mit  frischer  ent- 
zündlicher Reizung  des  Peritoneums.  Im  medialen  und  proximalen  Drittel 
nehmen  die  entzündlichen  Reizzustände  an  Umfang  mehr  und  mehr  zu.  Nahe 
der  Grenze  zwischen  proximalem  und  medialem  Drittel  findet  sich  eine  intra- 
mural, d.  h.  in  der  Submucosa  gelegene  Abszeßhöhle,  die  zum  größten  Teil 
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in  der  dem  Mesenteriolum  zu  gelegenen  Hälfte  des  Wurmfortsatzes  die 
Mucosa  halbmondförmig  umgibt  und  eich  ungefähr  1  cm  weit  längs  der 
M  ucosa  erstreckt.  An  der  nach  der  Mucosa  zu  gelegenen  Wand  fällt  zunächst 
eine  einfache  Cylinderepithelschicht  auf,  deren  Höhe  nach  den  beiden  Enden 
abnimmt,  bis  sie  schließlich  in  ganz  flachen  langgestreckten  Zellen  endigt, 
die  Endothelzellen  ähneln.  Bei  weiterer  Schnittführung  durch  diesen  Abszeß 
kommen  wir  schließlich  an  die  Stelle,  wo  die  Perforation  nach  dem  Schleim- 
hautlnmen  und  die  Auskleidung  dieser  Kommunikation  mit  Cylinderepithel, 
das  sich  nach  dem  Abszeß  zu  an  dessen  Wand  weiter  verfolgen  läßt,  zu 
sehen  ist. 

n.  Fall  (Nr.  33  der  Tabelle). 

16  jährigen  Mädchens.  40  Stunden  nach  Beginn  der  ersten  klinischen 
Erscheinungen  exstirpierter  Wurmfortsatz  von  ca.  6  cm  Länge  und  6  mm 
Dicke  in  der  proximalen,  7 — 8  mm  Dicke  in  der  kolbig  verdickten  distalen 
Hälfte.  Am  Durchschnitt  durch  die  proximale  Hälfte  sieht  man  keine  Ver- 
dickung der  Wandschichten,  das  Lumen  nur  mäßig,  bis  ungefähr  1  „  mm  erweitert 
und  mit  einer  weißlichen  Masse  angefüllt.  In  der  distalen  Hälfte  sind  die 
Wandschichten  verdickt,  die  Schleimhaut  ist  kräftig  entwickelt.  Das  spalt- 
förmige  Lumen  ist  oft  exzentrisch  gelagert  und  im  distalen  Drittel  auf  2  mm 
erweitert,  mit  klarer  Flüssigkeit  gefüllt. 

Mikroskopisch  finden  sich  in  sämtlichen  Abschnitten  des  Wurmfortsatzes 
die  Zeichen  einer  vor  kurzem  abgelaufenen  Entzündung  in  Gestalt  einer  Ver« 
dickung  aller  Wandschichten  und  einer  mittelstarken  zelligen  Infiltration 
besonders  der  äußeren  Schichten.  Im  medialen  Drittel,  nahe  dem  proximalen 
Drittel,  findet  sich  eine  intramurale,  in  der  Submucosa  gelegene  halbmondförmige 
Abszeßhöhle,  welche  sich  in  das  Lumen  des  Wurmfortsatzes  geöffnet  hat  und 
von  dem  Epithel  der  Schleimhaut  aus  zum  großen  Teil,  aber  noch  nicht 
völlig  ausgekleidet  ist;  dabei  ist  es  auch  zur  Bildung  drüsenartiger  Ein* 
Senkungen  in  die  Wand  der  Abszeßhöhle  gekommen. 

Nach  diesem  histologischen  Bilde  mußte  auf  eine  länger  als  40  Stunden 
bestehende  alte  Entzündung  geschlossen  werden.  Angestellte  Nachforschungen 
ergaben  denn  auch,  daß  schon  einige  Zeit  vor  dem  richtigen  Anfall  Unbehagen 
und  Schmerz  im  Leib  bestanden,  worauf  jedoch  kein  Gewicht  gelegt  wurde, 
da  die  Beschwerden  erträglich  waren. 

HI.  Fall  (Nr.  21  der  Tabelle). 

Hakemörmig  gebogener  Wurmfortsatz  einer  32  jährigen  Frau  von  7  mm 
Dicke  im  proximalen,  10  mm  im  kolbig  angeschwollenen  distalen  Abschnitt. 
Lumen  im  proximalen  Teil  fast  Bpaltförmig  mit  wasserklarem  fadenziehendem 
Inhalt,  im  medialen  Teil  spaltförmig  und  kaum  sichtbar,  im  distalen  2  mm 
weit,  mit  klarem,  wasserhellem  Sekret  gefüllt.  Alle  Wandschichten  sind 
überall  gleichmäßig  verdickt.  Im  medialen  Abschnitt  zeigt  die  8ubmucosa 
sich  auf  der  einen  Hälfte  weißgelblich  gefärbt  und  bis  auf  2  mm  verdickt, 
so  daß  das  Lumen  nach  der  Seite  gedrängt  wird.  Diese  Erscheinung  läßt 
sich  ca.  2  cm  weit  verfolgen. 

Mikroskopisch  zeigte  sich  eine  starke  Durchsetzung  besonders  der  äußeren 
Wandschichten  mit  leukocytären  und  lymphocytären  Elementen  und  vor  allem 
eine  bindegewebige  Verdickung  der  Muskelschichten  und  der  Serosa.  Die 
Schleimhaut  war  überall  wohl  erhalten  bzw.  regeneriert,  nur  im  mittleren 
Drittel  bis  auf  schmale  Reste  zerstört.  Neben  diesen  Schleimhautresten 
fipdet  sich  in  der  Submucosa  ein  halbmondförmiger  älterer  Abszeß ,  an 
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dem  sich  schließlich  bei  Zerlegung  des  ganzen  von  ihm  durchsetzten  Teils 
des  Processus  ebenfalls  wie  bei  den  vorherbeschriebenen  die  Perforation 
in  das  Lumen  des  Wurmfortsatzes  und  die  schon  beginnende  Epithelisierung 
seiner  Wandung  erkennen  läßt,  während  ein  Durebbruch  des  Abszesses 
nach  außen  durch  die  Muskelwand  nicht  erfolgt  ist.  Wenn  wir  auch 
keine  anamnestischen  Daten  in  diesem  Fall  besaßen,  so  mußten  wir  doch 
die  Diagnose  auf  eine  abgelaufene,  noch  nicht  völlig  ausgeheilte  Epityphlitis 
stellen ;  eine  genaue  Zeitangabe  der  Dauer  der  Erkrankung  war  natürlich  nicht 
möglich. 

In  welcher  Weise  gelangen  nun  die  Fälle  von  phleg- 
monöser Appendicitis  zur  Ausheilung?  In  der  Mehrzahl  der 
Fälle  kommt  es,  wenn  eine  Bildung  von  intramuralen  Abszessen  aus- 
geblieben war  und  mehr  eine  diffuse  Jeukocytäre  Durchtränkung  der 
Wandschichten  vorgelegen  hatte,  zu  einer  so  vollständigen  Resorption 
der  Entzündungsprodukte  und  Regeneration  der  kleinen  Schleimhaut- 
defekte, daß  man  den  Wurmfortsatz  nur  sehr  schwer  von  einem 
normalen  unterscheiden  kann.  Und  doch  ist  es  möglich,  an  der  Hand 
verschiedener,  mehr  oder  weniger  deutlich  wahrnehmbarer  Veränderungen 
der  Wandschichten  eines  Wurmfortsatzes  zu  entscheiden,  ob  ein  Anfall 
vorausgegangen  ist  oder  nicht. 

Wie  schon  oben  erwähnt,  wird  man  der  Schleimhaut  in  all  den 
Fällen,  wo  nur  geringe  Epithel  Verluste  bestanden  haben,  infolge  voll- 
ständiger Regeneration  kaum  eine  Veränderung  ansehen  können.  Solange 
die  Epithelregeneration  noch  frischen  Datums  ist,  gelingt  es  dieselbe  an 
der  Form  und  Stellung  der  Epithelien,  dem  Fehlen  der  typischen  Schleim- 
zellen, der  stärkeren  Dnrchwanderung  mit  Leukocyten  und  Lymphocyten 
zu  erkennen.  Ist  das  Epithel  zur  vollen  Ruhe  und  Ausbildung  gelangt, 
so  ist  die  Diagnose  unmöglich.  An  der  Submucosa  läßt  sich,  be- 
sonders wenn  schon  mehrere  Anfälle  über  den  Wurmfortsatz  hinweg- 
gegangen sind,  eine  Art  Sklerosierung  besonders  in  der  Verdickung 
der  bindegewebigen  Septen  der  Fettträubchen  nachweisen.  Gelegentlich 
können  wir  schon  hier  in  der  Submucosa,  noch  deutlicher  aber  in  den 
äußeren  Wandschichten  und  im  Mesenteriolum  die  von  Meisel  zuerst 
beschriebenen  und  besonders  hervorgehobenen  Veränderungen  der  Gefäße 
sehen,  die  sich  als  Endophlebitis  obliterans,  Endarteriitis  produetiva 
s.  obliterans  nach  entzündlicher  Thrombose  darbieten.  Diese  letzt  ge- 
nannten Erscheinungen  können  aber  auch  —  und  zwar  in  den  meisten 
Fällen  —  fehlen. 

Am  wichtigsten  und  am  leichtesten  zu  erkennen  sind  die  Aus- 
heilungsvorgänge in  der  Muscularis.  Zwischen  den  durch  das  ent- 
zündliche Ödem  oder  eitrige  Exsudat  auseinandergedrängten  Muskelfasern 
entwickelt  sich  zunächst  ein  Granulationsgewebe,  das  zunächst  noch 
längere  Zeit  von  Leukocyten  und  Lymphocyten  durchsetzt,  später  nur 
mit  Lymphocyten  gemischt  ist.     Reichliche  Fibroblasten  führen  zur 
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Bildung  von  Bindegewebe,  das  schließlich  in  einer  der  Schwere  der 
phlegmonösen  Entzündung  entsprechenden  Ausdehnung  die  Muscularis 
durchzieht  und  zwar  in  der  Richtung  der  Lymph-  und  Gefäßspalten,  so 
daß  wir  hier  eine  regelrechte  Segmentierung  der  dadurch  mehr  oder 
weniger  verdickten  Muscularis  erhalten,  wobei  in  den  Bindegewebs- 
septen  eine  deutlichere  Gefäßentwickelung  gegenüber  der  Norm  fest- 
zustellen ist.  Jo  mehr  die  Ausheilung  fortschreitet,  um  so  zellärmer 
wird  dieses  Bindegewebe.  Aber  noch  nach  Jahren  läßt  sich  die  Ver- 
dickung der  bindegewebigen  Septen  der  Muscularis  und  die  dadurch  be- 
dingte Felderung  derselben  erkennen.  Gerade  diese  charakteristische 
Felderung  ist  es  gewesen,  die  uns  bei  völligem  Fehlen  allor  anderer 
Zeichen  der  überstandenen  Entzündung  die  Diagnose  auf  abgelaufene 
Appendicitis  zu  stellen  erlaubt  hat. 

Die  Ausheilung  an  der  Serosa  geht  in  der  Weise  vor  sich,  daß 
auch  hier  die  aufgelagerten  Fibrin-  und  Leukocytenmassen  zum  großen 
Teil  organisiert  werden,  so  daß  wir  schließlich  die  mehr  oder  weniger 
stark  bindegewebig  verdickte  und  gefäßreiche  Serosa  vor  uns  sehen. 
Selbst  wenn  die  Verdickungen  nur  geringfügig  sind,  läßt  doch  die  Skle- 
rosierung der  sonst  sehr  feinen  und  locker  gewobenen  Bindegewebsfasern 
eine  bestimmte  Entscheidung  zu. 

Bestehen  in  der  Umgebung  der  Gefäße  noch  deutliche  Anhäufungen 
lymphocytärer  Elemente,  oder  finden  sich  gar  eosinophilgekörnte  Leuko- 
cyten  in  den  Spalten  des  Bindegewebes,  so  spricht  dieses  unbedingt  für 
einen  überstandenen  entzündlichen  Prozeß,  wobei  jedoch  die  Frage,  ob 
dieser  Prozeß  von  außen  auf  den  Wurmfortsatz  fortgeleitet,  oder  von 
der  Schleimbaut  bzw.  den  Gefäßen  aus  entstanden  ist,  nur  dann  zu- 
gunsten der  letzten  Annahme  entschieden  werden  kann,  wenn  sich  auch 
in  den  Muskelschichten  die  deutlichen  Zeichen  der  Segmentierung  oder 
gar  noch  der  Lymphocytenproduktion  bis  an  die  Grenze  der  Submucosa* 
hin  finden.  Die  in  manchen  Fällen  zu  beobachtende  Füllung  der  Serosa- 
lymphgefäße  mit  Lymphocyten  ist  an  und  für  sich  noch  kein  Beweis  für 
überstandene  Appendicitis,  da  sich  nach  meinen  Erfahrungen  derartige 
Lymphocytenanhäufungen  innerhalb  der  Lymphgefäße  auch  in  solchen 
Wurmfortsätzen  finden,  bei  denen  weder  klinisch  noch  durch  sonstige 
histologische  Merkmale  der  Nachweis  einer  überstandenen  Entzündung 
erbracht  werden  kann.  Umgekehrt  können  gerade  in  solchen  Wurm- 
fortsätzen, die  sichere  entzündliche  Veränderungen  aufweisen  und  bei  denen 
die  klinischen  Zeichen  einer  nicht  ausheilen  wollenden  Appendicitis  be- 
stehen, irgendwie  nennenswerte  Lymphocytenanhäufungen  in  den  Lymph- 
gefäßen vermißt  werden.  Die  Füllung  der  Lymphgefäße  ist  insbesondere 
bei  kindlichen  Individuen  eine  viel  zu  wechselnde,  als  daß  man  daraus 
mit  Sicherheit  Schlüsse  auf  länger  zurückliegende  Affektionen  des 
Wurmfortsatzes  ziehen  kann. 
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Herr  Kollege  Pankow  hat  auf  Grund  der  von  mir  angegebenen 
Kriterien  ein  größeres  Material  von  Wurmforteätzen,  die  bei  gynäkolo- 
gischen Operationen  oder  wegen  bestehenden  Verdachtes  appendicitischer 
Residuen  eotfernt  worden  waren,  untersucht  und  die  anatomisch  gestellte 
Diagnose  in  auffallender  Übereinstimmung  mit  den  klinisch  anamnesti- 
schen Tatsachen  befunden,  worüber  er  auf  dem  letzten  Gynäkologen- 
kongreß in  Dresden  ausführlicher  berichtet  hat.  Es  ist  dies  wohl  der 
beste  Beweis  dafür,  daß  bei  genügender  Kenntnis  mit  der  normalen 
Struktur  des  Wurmfortsatzes  auf  Grund  relativ  geringfügiger  Verände- 
rungen die  sichere  Diagnose  gestellt  werden  kann. 

Ein  weiteres  wichtiges  Kriterium  für  eine  über- 
standene  Appendicitis  gibt  meiner  Ansicht  nach  die 
Verteilung  der  elastischen  Fasern  ab;  es  ist  darum  wohl 
angezeigt,  an  der  Hand  der  Präparate  mit  elastischer  Faserfärbung 
auf  das  Verhalten  des  elastischen  Gewebes  zunächst  im  normalen 
Wurmfortsatz,  dann  aber  auch  während  und  vor  allem  nach  dem 
akuten  Anfall  einzugehen,  weil  ich  in  der  Literatur  nicht  in  dem 
Maße  darauf  hingewiesen  finde,  wie  es  meiner  Ansicht  nach  nötig  ist, 
nm  manche  Erscheinungen  besser  erklären  zu  können.  Nur  bei  Obern- 
dorfek  finde  ich  bemerkenswerte  Angaben  über  die  Zunahme  der 
elastischen  Fasern  im  Wurmfortsatz  nach  überstandener  Appendicitis. 

Um  die  Verteilung  der  elastischen  Fasern  im  normalen 
Wurmfortsatz  beurteilen  zu  können,  habe  ich  selbstverständlich  so- 
wohl die  kindlichen  Verhältnisse  wie  auch  die  beim  Erwachsenen  studiert, 
und  dabei  hat  sich  dann  folgendes  ergeben: 

Die  Schleimhaut  selbst  ist  so  gut  wie  frei  von  elastischen  Fasern, 
dagegen  finde  ich  in  der 

Muscularis  mucosae  meist  eine  sehr  reichliche  Entwicklung 
feiner  elastischer  Fasern,  jedoch  wechselt  dieser  Befund  sehr,  so  daß 
namentlich  bei  den  meist  mehr  oder  weniger  pathologisch  veränderten 
Wurmfortsätzen  sich  schwer  ein  Urteil  fallen  läßt.  Nur  dem  Durch- 
bruch der  Follikel  durch  die  dünno  Muskelschicht  entsprechend  sehen  wir 
eine  Unterbrechung.  Hin  und  wieder  erkennt  man  von  diesem  Faser- 
ring ausgehende  feinere  und  gröbere  Fasern,  die  sich  zwischen  den 
Drüsenschläuchen  in  die  Schleimhaut  einsenken.  Entsprechend  der  Y-Form 
des  Lumens  und  der  dadurch  entstehenden  Kleeblattform  der  Schleim- 
haut erhält  auch  die  gesamte  elastische  Faserfigur  der  Muscularis  mu- 
cosae eine  gleiche  Gestalt. 

Submucosa:  Am  schönsten  tritt  die  Anordnung  der  elastischen 
Fasern  am  Wurmfortsatz  eines  6 monatlichen  Kindes  hervor;  dieser 
zeigt  uns  eine  wunderbar  regelmäßige  Anordnung  der  elastischen  Fasern 
in  allen  Wandschichten.  Die  zahlreichen  Lymphknoten  werden  von 
einem  Kranz  feiner  Fasern  umgeben,  die  z.  T.  in  die  Follikel  hinein 
weitere  Ausläufer  abzweigen.    Die  Stärke  des  Kranzes  ist  nach  der 
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äußeren  also  der  Muscularis  interna  zugekehrten  Seite  am  stärksten, 
nimmt  mit  der  Tiefe  der  interfollikulären  Bindegewebssepten  an  Stärke 
ab  und  geht  in  die  Faserung  der  Muscul.  mucosae  über.  Die  Fasern 
liegen  meist  parallel,  flechten  sich  aber  auch  z.  T.  leicht  ineinander. 

In  der  bindegewebigen,  äußeren  Schicht  der  Submucosa  begegnen 
■wir  nur  spärlichen  elastischen  Fasern,  wenn  wir  von  denen  der  Gefäße 
und  ihrer  Scheiden  absehen.  Sie  liegen  öfter  netzförmig  und  nehmen 
nach  außen,  nach  der  Muse.  int.  hin  an  Zahl  und  auch  an  Stärke  zu 
und  ziehen  z.  T.  senkrecht  gegen  die  Muscularis. 

Bei  Wurmfortsätzen,  die  Individuen  von  25 — 30  Jahren  entstammen, 
ist  die  Anordnung  nicht  mehr  so  regelmäßig:,  wie  das  ja  in  der  Natur 
der  Sache  liegt,  insofern  zu  dieser  Zeit  schon  die  Entwicklung  des 
submukösen  Fettgewebes  eingesetzt  hat  und  mithin  eine  gewisse  Ver- 
schiebung des  elastischen  Gewebes  stattfinden  muß.  Ich  finde  da 
nur  noch  wenige  lange  feinere  Fasern,  meistens  dicke  Stümpfe  z.  T. 
trümmerähnliche  Konglomerate  von  elastischen  Fasern  in  mehr  oder 
weniger  großer  Entfernung  von  den  Lymphknoten  und  in  der  Umgebung 
der  Fettträubchen.  Inwieweit  wir  in  diesen  Erscheinungen  Folgen  von 
Follikelschwellungen  durch  schwächere  Reize  zu  sehen  haben,  lasse  ich 
dahingestellt.  Nach  der  Muscularis  interna  zu  erscheint  die  Zahl  der 
meist  netzartig  angeordneten  z.  T.  auch  senkrecht  gegen  erstere  ziehenden 
feineren  Fasern  vermehrt  gegenüber  der  kindlicheu  Submucosa.  Ob  mit 
zunehmendem  Alter  der  Gehalt  an  elastischen  Fasern  zu-  oder  abnimmt, 
vermag  ich  nicht  zu  entscheiden,  da  mir  nur  der  Wurmfortsatz  einer 
61jährigen  Frau  zur  Verfügung  stand,  der  normale  Verhältnisse  zeigte; 
in  diesem  Fall  war  der  Fasergehalt  sehr  gering  und  die  Anordnung  un- 
regelmäßig, mehr  klumpig. 

Muscularis  interna.  Hier  ist  der  Reichtum  an  elastischen 
Fasern  entschieden  am  auffallendsten ;  wir  sehen  sie  in  schöner  paralleler 
Anordnung  dicht  nebeneinanderliegen,  faft  an  eine  Gefäßwand  erinnernd 
und  nur  durchBlut-  und  Lymphgefäßspalten  auseinandergedrängt.  Nur 
vereinzelt  ziehen  von  der  Muse,  externa  aus  Fasern  quer  hinein  oder 
auch  von  der  Muse,  interna  feine  Fasern  in  schräger  Richtung  in  die 
Muse,  externa.  Sonst  sind  beide  Schichten  scharf  geschieden.  Mit  zu- 
nehmendem Alter  begegnen  wir  einer  stärkeren  queren  Durchsetzung 
von  feineren  und  gröberen  Fasern,  die  von  der  Submucosa  und  in 
stärkerem  Maße  von  der  Muse,  externa  eindringen. 

Die  Muse ularis  externa  erscheint  zunächst  sehr  arm  an  elasti- 
schen Fasern,  sieht  man  doch  bei  schwächerer  Vergrößerung  meist  nur 
wenige  dunkle  Punkte.  Erst  bei  stärkerer  Vergrößerung  erkennt  man 
zahlreiche  feinere  dunkle  Querschnitte  von  Fasern,  so  daß  man  sehr  wohl 
den  Reichtum  an  elastischem  Gewebe  dem  der  Muse,  interna  gleichsetzen 
kann.  Infolge  der  Längsau  Ordnung  der  Muse,  externa  sind  natürlich 
im  Querschnitt  die  Muskelfasern  und  das  ihnen  gleich  angeordnete 
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elastische  Gewebe  quer  oder  schräg  getroffen,  so  daß  man  nur  Punkte 
oder  kurze  Stäbchen  der  elastischen  Substanz  erkennt.  Haben  äußere 
Reize  auf  die  Serosa  eingewirkt  z.  B.  bei  Adnezerkrankungen,  so  sehen 
wir  in  sonst  ganz  normalen  Wurmfortsätzen  von  der  Serosa  aus  zahl- 
reiche elastische  Fasern  senkrecht  zur  Muse,  interna  die  Muse,  externa 
durchziehen. 

Die  Serosa  schließlich  wird  längs  und  quer  von  elastischen  Fasern 
in  mäßiger  Zahl  durchzogen.  Am  Querschnitt  begegnen  uns  meist  nur 
wenige,  oft  parallel  angeordnete,  also  zirkulär  den  Wurmfortsatz  um- 
spinnende feine  Fasern,  und  daneben  auch  quergetroffene  also  wie  in 
der  Muse.  ext.  punktförmig  hervortretende,  z.  T.  auch  schräg  verlaufende, 
so  daß  der  Processus  gleichsam  von  einem  Netz  elastischer  Fasern 
eingehüllt  ist.  Ist  die  Serosa  verdickt,  so  begegnen  wir  auch  einer  Zu- 
nahme der  Fasern,  d.  h.  wenn  der  Prozeß  genügend  alt  ist,  worauf  ich 
später  noch  zurückkomme. 

Wie  verhalten  sich  nun  die  elastischen  Fasern  im 
akuten  Anfall?  Es  ist  ja  wohl  selbstverständlich,  daß  entsprechend 
der  phlegmonös-eitrigen  Durchsetzung  der  Wandschichten  vor  allem  der 
Muskolschichten  auch  eine  Zerreißung  und  Auseinanderdrängung  der 
Muskelfasern  und  der  elastischen  Fasern  eintreten  muß.  Wir  sehen  also 
Herde  verschiedener  Größe  und  Gestalt  von  elastischen  Faserstücken, 
ähnlich  den  Bildern  in  der  Media  bei  Mesoaortitis.  Zugleich  werden 
sie  z.  T.  verlagert  und  vom  Leukocytenstrom  gleichsam  mit  fort- 
geschleppt. Aber  noch  etwas  anderes  fällt  sofort  auf:  während  die 
stärkeren  Fasern  noch  eine  leidliche  Färbung  zeigen,  sehen  wir 
entsprechend  der  längeren  Dauer  des  entzündlichen  Prozesses  resp. 
der  Heftigkeit  der  Zerstörung  die  Färbbarkeit  der  feineren  elastischen 
Fasern  abnehmen  und  schließlich  fast  ganz  verschwinden.  Dieser  Vor- 
gang erinnert  etwa  an  das  scheinbare  Verschwinden  der  elastischen  Fasern 
im  graviden  Uterus ;  inwieweit  es  sich  dabei  um  eiuen  wirklichen  Unter- 
gaug  von  elastischen  Fasern  in  dem  phlegmonös  infiltrierten  Gewebe 
handelt,  vermochte  ich  nicht  sicher  zu  entscheiden,  doch  glaube  ich,  ihn 
beobachtet  zu  haben. 

Am  besten  halten  sich  die  elastischen  Fasern  in  der  Submucosa; 
hier  ist  ja  auch  der  Zerstörungsprozeß  im  allgemeinen  viel  weniger  aus- 
gesprochen als  in  der  Muscularis;  während  in  der  Serosa  nur  noch 
wenige  Beste  resp.  Klumpen  von  Fasern  übrig  bleiben. 

Gerade  bei  der  Elastikafärbung  fällt  die  Zerklüftung  der  Muskel- 
schichten auf,  die  umso  stärker  ist,  je  intensiver  der  phlegmonöse  Prozeß 
sich  gestaltet.  Ganz  außerordentlich  tritt  die  mangelhafte  Färbung 
der  elastischen  Fasern  hervor,  wenn  man  das  distale  mit  dem  proxi- 
malen Ende  des  Wurmfortsatzes  vergleicht  resp.  den  Sitz  der  Ent- 
zündung mit  einer  verschont  gebliebenen  Stelle;  letztere  zeigt  dann  eine 
gute  Elastikafärbung  im  Vergleich  zu  ersterer. 
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Erwähnen  möchte  ich  bei  dieser  Gelegenheit  noch,  daß  es  mit 
Hilfe  der  Elastikafärbung  stets  sehr  leicht  wird,  zu  entscheiden,  ob 
der  akute  Anfall  sich  auf  dem  Boden  einer  alten,  schon  lange  Zeit 
zurückliegenden  Appendicitis  entwickelt  hat  oder  in  einem  noch  unver- 
änderten Wurmfortsatz.  Im  ersteren  Fall  sehen  wir  nämlich  starke 
Netze  resp.  Geflechte  dicker  elastischer  Fasern  besonders  in  der  Mus- 
cularis  externa,  die  in  unveränderten  Wurmfortsätzen  nie  beobachtet 
werden  können. 

Nach  ca.  50  Stunden  bestehender  Entzündung  sind  —  einen  ersten 
Anfall  vorausgesetzt  —  fast  alle  elastischen  Fasern  bis  auf  einige  Klumpen 
in  der  Submucosa  scheinbar  verschwunden  oder  nur  schlecht  gefärbt 
sichtbar. 

Wie  verhalten  sich  nun  die  elastischen  Fasern  im 
Ausheilungsstadium  resp.  wie  und  wann  regenerieren  sie 
sich?  Zunächst  sehen  wir  lange  Zeit,  nachdem  die  groben  pathologi- 
schen Veränderungen  zur  Ausheilung  gelangt  sind,  bei  der  Elastika- 
färbung  noch  Defekte  in  den  Wandschichten  d.  h.  wir  sehen  bei  kurz 
dauernden  Prozessen  oder  solchen,  die  mit  mäßig  starker  Zerstörung 
einhergegangen  sind,  noch  Inseln  oder  Gruppen  von  elastischen  Fasern, 
während  wir  sie  nach  schweren  Anfällen  kaum  oder  nur  ganz  schwach 
gefärbt  finden.  Selbstverständlich  gab  ich  in  der  ersten  Zeit  regelmäßig 
der  Beize  die  Schuld  oder  glaubte,  in  der  Dauer  der  Färbung  etwas 
versehen  zu  haben,  bis  es  mir  schließlich  auffiel,  daß  andere  zu  gleicher 
Zeit  in  die  gleiche  Beize  gelegte  Schnitte  eine  gute  Elastinfärbung  zeigten 
und  nur  die  Schnitte  schlecht  oder  gar  nicht  sich  färbten,  die  einem 
Wurmfortsatz  mit  länger  dauernder  erster  Entzündung  oder  im  Aus- 
heilungsstadium entstammten.  Ebensowenig  hatte  ich  auf  den  Umstand 
geachtet,  daß  nur  Wurmfortsätze,  die  schou  einen  oder  mehrere  Anfälle 
überstanden  hatten,  die  gut  gefärbten  dicken  elastischen  Fasern  zeigten. 

Der  Zustand  der  scheinbar  schlechten  Färbbarkeit  der  elastischen 
Fasern  bleibt  ca.  4 — 5  Wochen  bestehen,  doch  wechselt  der  Zeitpunkt 
sehr,  au  dem  man  neugebildeten  Fasern  begegnet.  Nie  habe  ich  sie  vor 
dem  35.  Tage  nach  dem  Anfall  gesehen,  meist  erst  6 — 8  Wochen  danach. 
Zu  dieser  Zeit  zeigt  die  verdickte  Serosa  gut  lärbbare  Fasern;  von  ihr 
aus  ziehen  in  den  mehr  oder  weniger  breiten  und  meist  Blutgefäße 
führenden  Bindegewebssepten  zartere  Fasern  elastischer  Substanz  quer 
durch  die  Muscularis  externa,  und  von  hier  aus  wieder  andere  in  großer 
Zahl  durch  die  Muscularis  interna,  so  daß  sich  gerade  in  letzterer  all- 
mählich ein  dichtes  Netzwerk  von  elastischen  Fasern  ausbildet,  das  mit 
der  Zeit  immer  dichter  wird,  und  gröbere  Fasern  aufweist. 

Auch  in  der  bindegewebigen  Schicht  der  Submucosa  sieht  man 
neben  zahlreichen  Klumpen  vou  dicken  Faserre9ten  und  Schollen  neu- 
gebildete feinere  Fasern  aber  nur  in  geringer  Zahl.    Am  äußern  Rand 
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scheinen  sie  sich  öfter  von  der  Muscularis  interna  abzuzweigen;  doch 
begegnet  man  ihnen  auch  mehr  zentral. 

In  der  Muscularis  mucosae  finden  wir  nur  ganz  geringe  Veränderungen : 
die  Fasern  liegen  mehr  zusammengedrängt  in  Klumpen  oder  sind  ver- 
dickt, wobei  die  Anordnung  gegen  die  Norm  regelloser  geworden  ist. 

Nach  3  Monaten  ist  ungefähr  die  Neubildung  der  elastischen  Fasorn 
beendet.  Dann  sehen  wir  in  der  Serosa,  ganz  besonders  aber  in  den 
beiden  Schichten  der  Muscularis  ein  wildes  Gewirr  von  feineren  und 
gröberen  Fasern,  die  zuweilen  ein  außerordentlich  dichtes  Geflecht  bilden. 
Je  mehr  Anfälle  ein  Wurmfortsatz  überstanden  hat,  umso  dichter  wird 
das  Netzwerk  der  elastischen  Fasern  entsprechend  der  außerordentlichen 
Zerreißung  und  Zerklüftung  der  beiden  Schichten. 

Soviel  über  die  Verteilung  und  Bedeutung  der  elastischen  Fasern 
im  gesunden  und  krankhaft  veränderten  Wurmfortsatz! 

Die  zweite  Form,  in  der  die  akute  Appendicitis  auf- 
treten kann,  ist  die  am  häufigsten  vorkommende  pseudo- 
membranös-nekrotisierende oder  diphtherisch-ulceröse 
Form.  Sie  bildet  einen  komplizierteren  Vorgang,  insofern  sie  stets  mit 
der  phlegmonös-abszedierenden  Form  gemischt  ist.  Da  diese  Form  von 
Aschoff  und  Noll  schon  sehr  ausführlich  beschrieben  worden  ist,  kann  ich 
mich  kurz  fassen,  indem  ich  auf  die  Arbeiten  der  beiden  genannten  Autoren 
verweise.  Bei  dieser  Entzündungsform  sehen  wir  im  Anfang  aus  den 
Buchten  eiuen  mit  Leukocyten  durchsetzten  Fibrinpfropf  in  das  Lumen 
hineinragen,  das  umgebende  Epithel  pilzartig  überdeckend.  Allmählich 
fließen  diese  Pfropfe  ineinander  —  diese  Bilder  kann  man  in  den  ver- 
schiedenen Übergängen  an  ein  und  demselben  Wurmfortsatz  in  seinen 
verschiedenen  Abschnitten  beobachten  —  und  füllen  schließlich  als  eine 
die  Schleimhaut  bedeckende  Membran  das  Lumen  aus.  Letztere 
Erscheinung  führte  zu  der  Bezeichnung  „pseudomembranös"  oder 
„diphtherisch"  im  pathologisch-anatomischen  Sinn.  Dabei  kann  die 
tiefere  Schleimhautschicht  zuerst  noch  gut  erhalten  sein,  später  aber 
wird  sie  zerstört  durch  den  weiter  fortschreitenden  Entzündungsprozeß, 
so  daß  schließlich  nur  noch  nekrotische  mit  Fibrin,  Leukocyten  und 
Blut  reichlich  durchsetzte  Massen  das  Lumen  begrenzen,  vermischt  mit 
mehr  oder  weniger  reichlichen  Schleimhaut-  resp.  Drüsenresten.  Diese 
Massen  gehen  allmählich  ohne  scharfe  Grenze  in  die  Submucosa  über. 

In  den  übrigen  Wandschichten  treteu  dabei  die  gleichen  Er- 
scheinungen auf,  die  wir  schon  bei  der  phlegmonösen  Form  kennen 
gelernt  haben:  auch  hier  kommt  es  in  auffallend  kurzer  Zeit  zu  einer 
leukocytären  Infiltration  und  fibrinös-eitrigen  Auflagerung  auf  der  Serosa. 
Auch  hierbei  beobachten  wir  die  keilförmige  Ausbreitung  nach  außen 
von  den  Buchten  aus;  doch  kann  die  Entzündung  sich  zirkulär  weiter 
ausbreiten,  die  ganze  Wurmfortsatzwand  zerstören,  so  daß  diese  schließ- 
lich völlig  gangränös  werden  und  wie  Zunder  zerfallen  kann,  so  daß  man 
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bei  der  Operation  eine  völlige  Sequestration  des  Wurmfortsatzes  vor- 
findet. 

In  welcher  We  i  s  e  kommt  nun  in  diesen  Fällen  dieAus- 
heilung  zustande?  Da  die  übrigen  Wandschichten  die  gleichen 
Erscheinungen  zeigen  wie  bei  der  phlegmonösen  Form  so  kann  ich 
mich  auf  die  Mucosa  beschränken.  Bei  sehr  geringer  Zerstörung  in 
den  Buchten  kann  die  Schleimhaut  wie  bei  der  phlegmonösen  Appendicitis, 
zu  der  diese  Fälle  überleiten,  vollständig  regeneriert  werden,  so  daß 
man  ihr  auf  keine  Weise  den  überstandenen  Anfall  ansehen  kann. 

Anders  schon  jene  Fälle,  in  denen  durch  den  Entzündungsprozeß 
Epithel  und  Drüsen  auf  der  einen  Hälfte,  —  nehmen  wir  die  dem 
Mesenteriolumansatz  entgegengesetzte  an,  —  zerstört  wurden,  während 
auf  der  anderen  Hälfte  das  Epithel  erhalten  blieb  und  eine  Verklebung 
resp.  Verwachsung  der  beiden  Hälften  verhinderte.  Bei  der  Ausheilung 
tritt  dann  in  der  erstgenannten  Hälfte  ein  Granulationsgewebe  auf, 
das  aber  bald  von  hohem  Cylinderepithel  überzogen  wird,  das  sich  von 
der  unverändert  gebliebenen  Schleimhauthälfte  her  auf  die  Granulations- 
fläche vorschiebt.  Drüsenreste  sind  nur  spärlich  oder  gar  nicht  zu  finden. 
Nach  Beendigung  des  Prozesses,  also  im  Intervall,  finden  wir  dann 
überall  wohlerhaltenos  Cylinderepithel,  darunter  aber  nur  auf  der  einen 
Seite  tadellos  erhaltene  Drüsen,  auf  der  anderen  Hälfte  aber  gar  keine 
Drüsen  oder  nur  kurze  Drüsenstümpfe. 

Besonders  häufig  sind  ja  die  entzündliche  Zerstörungen  der  Buchten 
und  die  bei  der  Ausheilung  entstehenden  drüsenarmen  Buchtennarben 
sind  sehr  charakteristisch.  Durch  die  partielle  Vernarbung  der  Schleim- 
haut wird  auch  die  Gestalt  des  Lumens  deutlich  verändert,  während 
dieselbe  bei  der  phlegmonösen  Appendicitis  unverändert  bleibt. 

Ganz  anders  heilen  jene  Fälle  aus,  in  denen  infolge  der  Entzün- 
dung nicht  die  geringsten  Beste  von  Schleimhaut  in  dem  betreffenden 
Abschnitt  erhalten  bleiben,  so  daß  sich  nun  die  WundHächen  vollkommen 
berühren.  Da  sehen  wir  dann  denselben  Prozeß  eintreten,  den  wir  in 
jeder  epithelbekleideten  Höhle  beobachten  können,  wenn  des  Epi-  resp. 
Endothels  verlustig  gegangeoe  Flächen  sich  berühren:  die  Wundflächen 
verkleben  miteinander,  und  bei  Substituierung  des  Granulationsgewebes 
durch  Bindegewebe  tritt  die  uns  allen  bekannte  Erscheinung  der  Oblite- 
ration  ein. 

Beim  Überblick  über  die  von  mir  untersuchten  Fälle  fällt  es  auf, 
wie  außerordentlich  häufig  diese  Art  der  Ausheilung  ist  im  Vergleich 
zu  der  die  Stenose  herbeiführenden.  Es  muß  eben  selten  vorkommen, 
daß  nur  kleine  Reste  von  Schleimhaut  bestehen  bleiben ;  viel  öfter  wird 
die  ganze  Schleimhaut  zerstört  und  damit  der  Boden  für  die  Obliteration 
geschaffen.  Ich  habe  unter  meinen  Fällen  42  mal  oder  in  24,7  °/0 
partielle  oder  totale  Obliteration  des  Wurmfortsatzes  gefunden,  dagegen 
nur  zehnmal  Stenosen  oder  5,9%. 
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Interessant  ist  der  Vergleich  dieser  Befunde  mit  den  übrigen  Sta- 
tistiken, von  denen  ich  nur  die  wichtigsten  nenne:  Ribbert  fand  bei 
25  °/0  der  von  ihm  sezierten  Fälle  bis  zu  30  Jahren  Obliteration  des 
Wurmfortsatzes,  Zückebkandl  gibt  23,7  °/0  an,  Südsüki  22,6  °/0,  Sprengel 
20  °/0.  Meine  Resultate  kommen  also  denen  Ribbebt's  gleich;  auch 
seine  Beobachtung,  daß  die  allgemeine  Obliteration  seltener  ist  als  die 
partielle  kann  ich  nur  bestätigen,  indem  ich  unter  den  42  Obliterationen 
nur  achtmal  vollständige  gesehen  habe,  also  19%;  auch  ich  fand  unter 
den  partiellen  Obliterationen  bei  weitem  am  häufigsten  (25  mal  =  59,5  °/0 
der  Obliterationen  überhaupt)  das  distale  Ende  betroffen  entsprechend 
dem  bei  weitem  häufigsten  Sitz  der  Erkrankung  im  distalen  Ende. 

Wenn  Ribbebt,  Zuckebkandl  und  Sudsuki  zu  dem  Resultat 
kommen,  daß  sich  Obliterationen  des  Wurmfortsatzes  beim  Neugeborenen 
nie,  bis  zum  20.  Jahre  selten,  mit  zunehmendem  Alter  häufiger  und  bei 
Individuen  über  60  Jahre  in  der  Hälfte  der  Fälle  finden,  so  halte  ich 
dem  meine  Zahlen  entgegen:  bis  zum  20.  Jahre  habe  ich  unter  den 
42  Fällen  Obliteration  zwölfmal  (28,6  %),  bis  zum  30.  Jahre  elfmal 
(26,2  °/0),  bis  zum  40.  Jahre  achtmal  (19  °/0).  über  40  Jahren  achtmal 
(19  %)  beobachtet,  während  mir  von  drei  Fällen  das  Alter  der  Indi- 
viduen unbekannt  war. 

Diese  Verteilung  über  die  verschiedenen  Lebensalter  spricht  schon 
gegen  die  sog.  „physiologische  Obliteration"  an  der  immer  noch  von 
einigen  Seiten  festgehalten  wird. 

In  allen  meinen  42  Fällen  von  Obliteration  fauden  sich  in  den 
äußeren  Wandschichten  die  Erscheinungen,  die  nach  dem  vorher 
eingehend  Erörterten  für  die  Diagnose  einer  überstandenen  Appendicitis 
sprachen. 

Diese  bisher  weniger  beachteten  Segmentierungsprozesse  der  Mus- 
cularis  erlaubten  es  mir  unter  Berücksichtigung  der  von  Obebndobfeb 
schon  herausgezogenen  Vermehrung  der  elastischen  Fasern  selbst  in  den 
Fällen,  wo  die  Anamnese  im  Stich  ließ,  die  Diagnose  zu  stellen. 
Denn  sehr  viele  Fälle  von  Appendicitis  gehen  vorüber,  ohne  daß 
der  Träger  des  Wurmfortsatzes  eine  Ahnung  davon  hat,  selbst  bei 
schwerer  Erkrankung  wie  der  Fall  Spbengel's  beweist.  Die  oft  be- 
stehenden leichten  Symptome  werden  ganz  anders  lokalisiert,  meist  in 
die  Magen-  oder  Gallenblasengegend,  und  daher  nicht  beachtet  oder 
falsch  gedeutet.  Finden  wir  nun  die  von  mir  genannten  Erscheinungen, 
dann  müssen  wir,  ganz  gleich,  ob  uns  die  klinische  Anamnese  Recht 
gibt  oder  nicht,  die  Diagnose  „überstandene  Appendicitis"  stellen.  Eine 
leidliche  Kontrolle  unseres  Befundes  und  der  Richtigkeit  der  Diagnose 
gibt  ja  oft  die  nochmalige  Aufnahme  der  Anamnese  in  den  Fällen,  wo 
die  pathologisch-anatomischen  Befunde  auf  eine  vor  kurzer  Zeit,  viel- 
leicht gar  vor  einer  bestimmten  Anzahl  von  Tagen  aufgetretene  und  nun 
im  Abklingen  begriffene  Appendicitis  hinweist.    Da  ist  es  denn  frap- 
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pierend,  wie  die  neue  Anamnese  der  pathologisch-anatomischen  Diagnose 
Recht  gibt. 

Eft  verdient  bei  dieser  Gelegenheit  erwähnt  zu  werden,  daß  ich 
bei  den  uns  übersandten  Wurmfortsätzen  stets  zuerst  die  mikro- 
skopische Untersuchung  der  Appendices  vornahm,  und  aus  dem  Be- 
funde fast  immer  —  denn  nur  eine  einzige  Ausnahme  besteht  —  die 
richtige  Diagnose  stellen  konnte,  wie  der  Vergleich  mit  der  erst  nach- 
träglich eingesehenen  resp.  uns  übersandten  Krankengeschichte  ergab. 
Einen  besseren  Beweis  für  die  Richtigkeit  und  Zuverlässigkeit  der  von 
mir  als  für  eine  Uberstandene  Appendicitis  charakteristisch  geschilderten 
Veränderungen  glaube  ich  nicht  anführen  zu  brauchen.  Auch  die  oben- 
erwähnten PAXKOw'scben  Untersuchungen  lassen  sich  im  gleichen  Sinne 
verwerten. 

Gehen  schon  auf  dem  Gebiet  der  Anatomie  der  Appendicitis  die 
Meinungen  weit  auseinander,  so  ist  doch  das  Gebiet  der  Ätiologie 
noch  viel  mehr  umstritten.  Wenn  ich  nun  auch  im  Lauf  meiner  Unter- 
suchungen in  dieser  Beziehung  zu  keinem  abschließenden  Urteil  kommen 
konnte,  so  will  ich  doch  meine  in  dieser  Hinsicht  gewonnenen  Anschau- 
ungen kurz  darlegen. 

Einen  spezifischen  Erreger  der  Appendicitis  gibt  es  meiner  Meinung 
nach  nicht:  dagegen  ist  es  unzweifelhaft,  daß  die  Ursache  in  einer 
bakteriellen  Infektion  zu  suchen  ist.  Nur  ist  es  bis  auf  den  heutigen 
Tag,  trotz  der  ausgedehnten  Untersuchungen  und  Tierversuche,  noch 
nicht  gelungen,  Klarheit  in  dies  dunkle  Gebiet  zu  bringen.  Der  Haupt- 
übelstand liegt  ja  darin,  daß  es  selten  möglich  ist,  Wurmfortsätze,  die 
frühzeitig  genug  im  akuten  Anfall  exstirpiert  wurden,  sofort  nach  der 
Operation  bakteriologisch  zu  untersuchen  und  auszunützen.  Die  Unter- 
suchungen von  Tavel  und  Lanz  beziehen  sich  nicht  auf  ganz  früh- 
zeitige Fälle.  Sie  kamen  zu  dem  Resultat,  daß  der  Wurmfortsatz  im 
Anfall  fast  alle  Bakterienarten  enthalten  könne :  Streptokokken,  Staphylo- 
kokken, Pneumokokken,  Diplococcus  intestin.  minor,  Bact.  coli,  bewegliche 
Bazillen  und  Saprophyten.  In  neuester  Zeit  hat  Haim  die  Wechsel- 
beziehungen der  Appendicitis  zu  ihren  bakteriellen  Erregern  an  der  Hand 
von  81  bakteriologisch  untersuchten  Fällen  festzustellen  versucht  Er 
fand  darunter 
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Zugleich  fand  er,  daß  die  Streptokokken- Appendicitis  am  gefährlichsten 
ist  und  zu  schwerer  Peritonitis  führen  könne.  Ihr  geht  häufig  eine 
Streptokokken-Angina  voraus. 

Auch  in  unserem  Institut  wurden  einige  Untersuchungen  in  dieser 
Hinsicht  von  Herrn  Dr.  Bacmeistek  angestellt.  Leider  standen  uns 
nur  wenige  ganz  frische  akute  Fälle  (4)  zur  bakteriologischen  Unter- 
suchung zur  Verfügung,  da  die  meisten  Wurmfortsätze  sofort  nach  der 
Operation  eingelegt  wurden.  Daneben  noch  einige  im  Intervall  ope- 
rierte Wurmfortsätze;  in  der  Ubersichtstabelle  sind  sie  in  der  letzten 
Reihe  mit  B  bezeichnet.  Das  Ergebnis  ist  folgendes:  Bei  den  vier 
akuten  Fällen  wurden  im  Inhalt  des  Wurmfortsatzes  dreimal  Strepto- 
kokken, davon  zweimal  im  Verein  mit  Bacterium  coli,  einmal  mit 
dem  FMEDLÄNPER'schen  Kapselbacillus,  und  einmal  Bacterium  coli  rein 
gefunden. 

Bei  dieser  Gelegenheit  wurden  auch  regelmäßig  Impfungen  von  der 
Serosa  vorgenommen,  die  sich  steril  erwies,  wenn  die  Untersuchung  so- 
fort nach  der  Operation  vorgenommen  werden  konnte,  während  sie  bei 
der  Impfung  ca.  12  Stunden  nach  der  Operation  regelmäßig  Bacterium 
coli  zeigte,  trotz  Aufbewahrung  in  sterilen  Schälchon  und  trotz  völliger 
Reizlosigkeit  des  Peritoneums  bei  gestohlenen  Wurmfortsätzen. 

Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  der  Wurmfortsätze  selbst 
habe  auch  ich  bei  den  akuten  Fällen,  wenn  überhaupt,  fast  nur  intra- 
leukocytär  gelegene,  Gram-beständige  Diplokokken  und  teilweise  außer- 
dem noch  intracellulär  gelegene  ganz  feine,  gebogene,  schlanke  Gram- 
beständige Stäbchen  gefunden.  Ich  kann  also  in  dieser  Hinsicht  nur 
die  von  Aschoff  und  Noll  gemachten  Beobachtungen  bestätigen.  Und 
/.war  waren  in  diesen  Fällen  neben  den  erwähnten  intracellulär  gelegenen 
Bakterien  keine  anderen,  frei  im  Entzündungsherd  befindlichen  Mikro- 
organismen nachweisbar.  Daß  wir  aber  in  diesen  genannten  Bakterien 
die  Erreger  zu  suchen  haben,  dafür  spricht  am  beweiskräftigsten  der 
Befund  der  Phagocytose  durch  die  Leukocyten,  denn  gerade  in  ihnen  sind 
die  Bakterien  zu  finden.  Dieser  Befund  wird  meist  nur  in  den  ersten 
Stunden  des  Anfalls  und  nur  in  der  mehr  nach  den  Lumen  zu  gelegenen 
Hälfte  der  Entzündungsherde  bis  zu  mäßiger  Tiefe  erhoben,  sehr  selten 
noch  in  größerer  Tiefe.  Öfter  aber  und  zwar  in  den  späteren  Stunden 
wurden  überhaupt  keine  Bakterien  gefunden;  ob  sie  durch  Bakteriolyse 
so  schnell  verschwinden  oder  schnell  aus  deu  Lymphwegen  in  die  Blut- 
bahn gelangen  und  hier  aufgelöst  werden,  vermag  ich  nicht  anzugeben. 

In  der  Tiefe,  wie  gesagt,  z.  B.  in  den  äußeren  Schichten  der  Sub- 
mucosa  oder  in  den  phlegmonösen  Herden  der  Muskelschichten  sind  wir 
ihnen  nie  begegnet  und  auch  nie,  —  und  das  hebe  ich  besonders  her- 
vor —  in  der  Serosa.  In  den  Fällen  von  Perforation  mit  eitriger 
Peritonitis  fanden  wir  dagegen  Bakterien  in  großer  Zahl  auch  auf  der 
Serosa;  doch  sind  diese  wenigen  Fälle  ja  von  vornherein  auszuscheiden, 
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weil  sie  für  unsern  Zweck  nicht  zum  Beweis  herangezogen  werden 
dürfen. 

Eins  möchte  ich  indessen  noch  erwähnen,  weil  es  für  das  Gesamt- 
urteil  nicht  gleichgültig  ist,  daß  nämlich  in  den  Wurmfortsätzen,  die 
erst  längere  Zeit  nach  der  Operation  eingelegt  und  fixiert  wurden,  im 
Lumen  und  weit  bis  in  die  Submucosa  eindringend  die  ganze  Darraflora 
gefunden  wurde;  wenn  dann,  wie  z.  B.  in  einem  unserer  Fälle  (Nr.  13 
der  Tabelle),  das  Schleimhautepithel  an  einer  Stelle  fehlt,  und  nun  der 
Strom  der  Bakterien  sich  keilförmig  d.  h.  mit  der  Basis  nach  dem 
Lumen  in  die  Tiefe  erstreckt,  um  dort  in  einem  Spalt  resp.  Lymph- 
gefäß zu  enden,  dann  ist  man  wohl  geneigt,  hier  eine  Bakterienembolie 
anzunehmen,  doch  läßt  die  Art  der  Bakterien,  das  vollkommene  Fehlen 
jeder  Reaktion  in  der  Umgebung  (Kernzerfall,  stärkere  Leukocyten« 
anhäufung)  diesen  Schluß  nicht  zu. 

Damit  habe  ich  schon  eine  weitere  Frage  berührt,  die  wir  uns 
vorlegen  müssen:  Auf  welchem  Wege  gelangen  die  Bak- 
terien in  den  Wurmfortsatz?  Zwei  Wege  sind  nur  möglich: 
der  enterogene,  d.  h.  vom  Verdauungstraktus  aus  durch  Verschlucken 
infektiösen  Materials,  und  der  Blutweg,  also  eine  hämatogene  Entstehung 
der  Appendicitis. 

Ersterer  als  der  naheliegendste  wird  wohl  bei  weitem  am  häufigsten 
angenommen,  doch  wurden  beide  Möglichkeiten  von  AscnoFF  schon  in 
seinem  ersten  Vortrage  auf  der  Pathologischen  Gesellschaft  1904  hervor- 
gehoben. Die  hämatogene  Entstehung  der  Appendicitis  wird  gegen- 
wärtig von  Kretz  mit  ganz  besonderem  Eifer  verfochten.  Er  baut  da- 
bei auf  die  experimentellen  Erfahrungen  Adrian's  auf,  der  1901  durch 
intravenöse  Injektion  infektiösen  Materials  eine  follikuläre  Entzündung 
im  Wurmfortsatz  hervorrufen  konnte.  Schon  4  Jahre  zuvor  war  von 
Josue  durch  intravenöse  Injektion  eines  Streptobacillus  die  Infektion  von 
der  Blutbahn  aus  erwiesen  worden.  Mit  anderen  Bakterien  gelangten 
dann  Letulle  und  Dominici  zu  einem  gleichen  Resultat. 

Nun  war  schon  oft  im  Gefolge  von  Angina  eine  Appendicitis  be- 
obachtet worden  und  als  Kretz  im  November  1900  bei  Gelegenheit  von 
zwei  Obduktionen  schwerer,  schnell  zum  Tode  führender  Appendicitiden 
eine  frische  Angina  als  Quelle  der  Infektion  feststellen  konnte,  indem 
er  auf  den  Tonsillen  und  im  Wurmfortsatz  Streptokokken  nachwies, 
nahm  er  als  wahrscheinlichsten  Infektionsweg  ein  Verschlucken  von  reich- 
lichem virulentem  Material  aus  den  beim  Schlingakt  ausgepreßten  ent- 
zündeten Tonsillen  an.  Auf  Grund  von  Adrian's  Experimenten  stellte 
Kretz  dann,  wie  er  in  seiner  neuesten  Arbeit  (Untersuchungen  über 
die  Ätiologie  der  Appendicitis)  berichtet,  Beobachtungen  an  dem  ihm 
zur  Verfügung  stehenden  Material  an,  die  ihm  Adrian's  Anschauung 
zu  bestätigen  schienen,  indem  er  jetzt  „die  Entzündung  der  Tonsillen 
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als  Quelle  der  Bakteriämie  und  die  Darmaffektion  als  Folge  der  letzteren" 
betrachtet. 

Über  die  in  seiner  Arbeit  festgelegten  Befunde  und  Resultate  hatte 
Kretz  bereits  auf  der  letzten  Naturforscherversammlung  in  Stuttgart  in 
der  pathologischen  Gesellschaft  vorgetragen  und  dabei  an  der  Hand  von 
Präparaten  seine  Schlüsse  verfochten.  In  53  zur  Sektion  gekommenen 
Fällen  war  der  Tod  in  Zusammenhang  mit  einer  Appendicitis  aufgetreten : 
darunter  befanden  sich  19  Fälle  frischer  akuter  phlegmonöser  Ent- 
zündung bei  jugendlichen  Individuen,  von  denen  14  Wurmfortsätze  voll- 
ständig untersucht  wurden.  In  allen  Fällen  wurde  „neben  der  tödlichen 
Appendicitis  mit  eitriger  Bauchfellentzündung  frische  Tonsillarangina"  ge- 
funden. 

Bei  ihnen  nimmt  nun  Kretz  eine  „tonsillogene  Bakteriämie u  an 
unter  folgender  Begründung :  die  entzündlichen  Veränderungen  der  Lymph- 
drüsen am  Hals  bei  der  Angina  „mit  den  Bakterienaggregaten  in  den 
peripheren  Lymphsinus,  die  parallel  ihrer  Ausbreitung  fortschreitende 
partielle  Thrombose  der  Markbahnen  und  schließlich  der  Yasa  efferentia 
am  Hilus,  leiten  wie  eine  Fährte  von  der  Tonsille  über  die  Lymphbahnen 
der  seitlichen  Halsgegenden  zum  Angulus  Yenae  jugularis,  sie  sind  ein 
direktes  und  konstantes  Zeichen  des  Einbruchs  der  Bakterien  in  das 
Blut".  In  sehr  bösartigeu  Fällen  fand  er  weiter  an  den  Appendices, 
daß  die  zur  Perforation  und  Peritonitis  führenden  miliaren  Abszesse 
„oder  richtiger  Nekroseherde  exquisit  in  Lage  uud  Größe  den  Follikeln 
des  Wurmfortsatzes  resp.  dem  Gebiet  der  arteriellen  Gefaßversorgung 
der  Follikel  entsprechen;  auch  das  Mikroskop  bestätigt  diese  Deutung 
und  derartige  Nekroseherde  zeigen  noch  einen  ganz  auffallenden  Mangel 
an  pyogenen  Bakterien,  während  es  in  der  unmittelbar  benachbarten  Serosa 
davon  wimmelt".  „Diese  Herde  sehen  aus  wie  Nekrosen  durch  mykotische 
Embolie". 

In  einem  analogen  Fall  fand  Kretz  im  Cöcum  und  im  makro- 
skopisch kaum  veränderten  Ileum  dieselben  Follikelherde ,  in  denen  er 
die  frischen  emboliseben  Mykosen  nachweisen  konnte.  „Es  findet  sich 
daselbst  in  einzelnen  Follikeln  in  wenig  verändertem  Gewebe  zentral  ein 
kleiner  Kokkenhaufen,  der  durch  seine  partielle  Umgrenzung  von  Endo- 
thel sich  unschwer  als  embolisch  entstanden  erkennen  läßt;  nach  seiner 
Lage  im  Zentrum  des  Lymphknötchens  handelt  es  sich  um  Einnistung 
der  Mikroben  in  dem  Haupternährungsgefäß  des  Organs,  einer  kapillaren 
Arterie ;  die  Art  der  Anhäufung  der  Bakterien  spricht  für  eine  Kokken- 
kolonie, die  aus  im  Gefäßrohr  hängen  gebliebenen,  wohl  intracellulär 
au  geschwemmten  Kokken  hervorging,  und  das  stimmt  wieder  mit  der 
angenommenen  Art  der  Mikrobeninvasion  ins  Blut."  Daraus  ergibt  sich 
für  Kretz  der  Rückschluß  der  Richtigkeit  seiner  Analogie  zwischen 
.Follikelnekrose  und  embolisch  mykotischem  Herd,  dieser  wird  damit 
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„zur  tragfähigen  Stütze  der  Hypothese  Adrian's  „die  Appendicitis  ist  der 
Ausdruck  einer  Allgemeininfektion."  " 

Den  Grund  der  Lokalisation  der  bakteriämischen  Metastasierung  im 
Darmlymphapparat  sieht  Kretz  am  ehesten  darin,  daß  ebenso  wie  bei 
der  Osteomyelitis  die  Erkrankung  typisch  an  das  Vorhandensein  roten 
Knochenmarks  gebunden  zu  sein  scheint,  auch  eine  bestimmte  Entwick- 
lung und  Funktion  des  Darmlymphgewebes  die  Bedingung  des  Haftens 
der  zirkulierenden  Mikroben  ist. 

Es  ist  erklärlich,  daß  ein  derartiges  Ergebnis  von  Untersuchungen 
außerordentlich  zu  Nachprüfungen  reizt,  und  da  mir  analoge  Fälle  von 
Sektionen  nicht  zur  Verfügung  standen,  sandte  Herr  Professor  Kretz 
Herrn  Professor  Aschoff  in  liebenswürdigster  Weise  von  3  Fällen  die 
anginösen  Tonsillen  und  die  Wurmfortsätze.  Diese  wurden  mir  zur 
Untersuchung  übergeben,  in  deren  Verlauf  ich  aber  nicht  zu  dem  von 
Kretz  erhaltenen  Resultat  zu  kommen  vermochte.  Wohl  fanden  sich 
Kokkenherde  in  der  Submucosa,  aber  nirgends  ließ  sich  ein  Anhalts- 
punkt dafür  finden,  daß  sie  im  Lumen  eines  Gefäßes  lagen.  Auch  an 
dem  Herrn  Professor  Aschoff  von  Herrn  Professor  Kretz  als  Beweis 
gesandten,  in  seinen  Arbeit  abgebildeten  Demonstrationspräparat,  das 
freilich  nicht  dem  Wurmfortsatz  sondern  dem  Cöcum  entstammte,  ver- 
mochte ich  mich  nicht  davon  zu  überzeugen,  daß  die  Kokkenanhäufung 
in  einem  Gefäß  ihren  Sitz  habe,  da  die  Endothelien  nicht  mit  Sicher- 
heit zu  erkennen  waren,  auch  keine  reaktiven  Erscheinungen  in  der 
Umgebung*  zu  finden  waren,  wie  es  doch  hätte  der  Fall  sein  müssen, 
wenn  die  Ansiedluog  eine  Zeit  vor  dem  Tode  stattgefunden  hätte. 

Ich  bin  vielmehr  auf  Grund  unserer  Nachprüfung  auch  eines  weiteren 
uns  zugesandten  KRETz'schen  Falles  zu  dem  Schluß  gekommen,  daß  es 
sich  wenigstens  in  den  uns  zugänglich  gewesenen  Präparaten  um  eine 
Erscheinung  handelt,  die  nur  dadurch  zu  erklären  ist,  daß  der  Wurm- 
fortsatz bei  der  Operation  nicht  vorsichtig  genug  behandelt,  sondern 
gequetscht  worden  ist,  oder  eine  längere  Zeit,  ohne  sofort  fixiert  zu 
werden,  gelegen  haben  muß,  so  daß  die  Darmbakterien  zu  reichlicher 
Wucherung  in  die  Schleimhaut  und  Submucosa  hinein  Zeit  fanden. 

Gegen  die  der  KRETz'schen  Arbeit  zugrunde  liegenden  Untersuchungs- 
ergebnisse aber  möchte  ich  folgende  Einwände  erheben:  1.  Leichen- 
material ist  schon  an  und  für  sich  für  genauere  histologische  Unter- 
suchungen des  Darms  ungeeignet,  wenn  eine  Fixation  unmittelbar  nach 
dem  Todeseintritt  nicht  möglich  ist.  2.  Alle  KRETz'schen  Fälle  von 
foudroyanter  allgemeiner  Sepsis  bilden  eine  besondere  Gruppe,  wobei 
die  Kokkenembolieu  Folgen  einer  primären  septischen  Appendicitis  sein 
können.  3.  Die  wichtigen  Merkmale  einer  wirklichen  Embolie  von  Kokken 
in  ein  Gefäß,  nämlich  die  Endothelien  und  weiter  die  durch  die  Bakterien 
zu  Lebzeiten  ausgelösten  reaktiven  Vorgänge  in  der  Umgebung  fehlen. 
Schließlich  dürfen  die  KRETz'schen  Fälle,  selbst  wenn  man  sie  anerkennt. 
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nie  und  nimmer  verallgemeinert  werden,  sondern  gehören  sicher  zu  den 
Ausnahmen,  denn  in  keinem  meiner  Fälle,  die  den  frühesten  Entzündungs- 
stadien entsprachen,  die  überhaupt  beobachtet  worden  sind,  konnte  ich 
mit  Methylenblau-  und  Gram- Färbung  irgend  eine  sichere  Gefäßembolie 
nachweisen. 

Solange  die  von  uns  geforderten  Beweise  nicht  erbracht  werden 
können,  halten  wir  an  der  überwiegend  häufigeren  Ätiologie  der  Appen- 
dicitis,  dem  enterogenen  Ursprung,  fest,  ohne  die  Möglichkeit  der  hämato- 
genen  Entstehung  in  Abrede  stellen  zu  wollen.  Wir  müssen  aber  auf 
Grund  der  eigenen  Erfahrungen  die  Forderung  aufstellen,  daß  bakteriolo- 
gische Untersuchungen  der  Wurmfortsätze  nur  dann  Anspruch  auf  An- 
erkennung der  Resultate  erheben  dürfen,  wenn  sie  an  vorsichtig  ent- 
fernten und  unmittelbar  nach  erfolgter  Exstirpation  fixierten  Wurm- 
fortsätzen vorgenommen  werden,  denn  nur  dann  werden  die  vorher  von 
mir  erwähnten  Fehlerquellen  ausgeschaltet. 

Nach  meinen  Erfahrungen  müssen  wir  die  Entstehung  der  Appen- 
dicitis  folgendermaße  rekonstruieren: 

Gelegentlich  einer  Infektionskrankheit  (Angina,  Diphtherie,  Pneu- 
monie usw.)  oder,  auch  ohne  daß  eine  solche  vorliegt,  gelangt  von  der 
Mundhöhle  aus  infektiöses  Material  in  den  Darm  und  von  hier  aus  in 
den  Wurmfortsatz  und  siedelt  sich  —  ich  nehme  zunächst  ganz  normale 
Verhältnisse  an  —  infolge  Stagnation  des  Materials  im  äußersten  distalen 
Drittel  an  und  zwar  wie  schon  erwähnt  am  liebsten  in  den  Buchten  oder 
Lakunen.  Ob  auch  normalerweise  im  Darminhalt  vorkommende  Diplo- 
kokken durch  erzwungene  Stagnation  im  distalen  Ende  des  Wurmfort- 
satzes eine  Virulenzsteigerung  erfahren  können,  ist  eine  wichtige  noch 
zu  lösende  Frage.  Indem  nun  die  Bakterien  direkt  oder  durch  ihre 
Toxine  auf  die  Epithelzellen  wirken,  zerstören  sie  diese  und  dringen  in 
die  Tiefe,  gelangen  in  den  Lymphstrom  und  rufen  dabei  die  schon 
bekannten  Entzündungserscheinungen  hervor.  Zugleich  setzen  sofort 
von  Seiten  des  Körpers  die  Abwehrmaßregeln  ein:  ausgedehnte  Phago- 
cytose,  Bildung  baktericider  Stoffe,  so  daß  wir  nur  bis  in  eine  verhält- 
nismäßig geringe  Tiefe  hinein  die  mit  Diplokokken  und  den  beschrie- 
benen feinen  Stäbchen  beladenen  Leukocyten  verfolgen  können.  Darum 
bin  auch  ich  mit  Aschoff  und  Noll  geneigt,  die  schweren  Verände- 
rungen der  äußeren  Wandschichten  weniger  auf  eine  direkte  Bakterien- 
wirkung als  auf  den  schädigenden  Einfluß  der  Toxine  zurückzuführen. 

Normale  Verhältnisse  liegen  aber  doch  sehr  häufig  nicht  vor;  so 
waren  von  den  56  akuten  Fällen  anamnestisch  nur  bei  21  keine  Anfälle 
vorausgegangen,  nach  den  anatomischen  Befunden  jedoch  in  Wirklichkeit 
nur  bei  11,  eine  Tatsache,  auf  die  von  verschiedenen  Autoren  insofern 
hingewiesen  wird,  als  sie  eine  „chronische  Entzündung"  als  Vorbedingung 
für  die  Schwere  eines  akuten  Anfalls  ansehen. 
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Welche  disponierenden  Momente  können  nun  in  einem  veränderten 
aber  auch  normalen  Wurmfortsatz  die  Entstehung  einer  Entzündung 
begünstigen  oder  sie  auslösen?  Da  ist  in  früherer  Zeit  in  erster  Linie 
oder  stets  —  und  zwar  dieser  ausschließlich  als  ätiologisches  Moment  — 
der  Kotstein  angeführt  worden  und  noch  heute  gibt  es  genug  Arzte 
und  besonders  Chirurgen,  die  allein  den  Kotstein  für  den  Erreger  der 
Appendicitis  halten.  Ich  will  mich  in  diesem  Punkte  ebenfalls  kurz 
fassen,  zumal  ihn  ja  Aschoff  und  Noll  in  ausführlicher  Weise  in 
ihren  Aufsätzen  bearbeitet  haben  und  ich  keine  neuen  Momente  hinzu- 
zufügen vermag  sondern  nur  ihre  Augaben  bestätigen  kann,  nämlich 
daß  der  Kotstein  keine  Drucknekroae  der  Schleimhaut  hervorruft,  er 
vielmehr  die  Entzündung  nur  vor  oder  auch  hinter  sich  lokalisiert, 
indem  der  ihn  umgebende  Schleim  Bakterien  durchläßt,  die  in  der  mehr 
flüssigen  Materie  vor  und  hinter  dem  Stein  eine  schnelle  Entwicklung 
erfahren. 

Bei  meinen  akuten  Fällen  habe  ich  nur  7  mal  Kotsteine  gefunden  d.  h. 
in  12,5%,  wohl  aber  in  16  Fällen  mehr  oder  weniger  eingedickten  Kot, 
d.  h.  in  28,6  °/0,  zusammen  Kot  oder  Kotsteine  in  23  Fällen  (41  %).  Dem- 
gegenüber fand  ich  in  deu  übrigen  114  Fällen  im  ganzen  nur  5  mal 
Kotsteine  (außerdem  noch  2  mal  Fruchtkerne)  d.  h.  also  letztere  noch 
zugerechnet  in  6,1  %  also  nur  halb  so  oft  wie  bei  den  akuten  Anfallen, 
Kot  dagegen  wurde  45  mal  gefunden,  d.  h.  in  39,5  °/0,  mithin  bedeutend 
häufiger  als  in  den  akuten  Fällen.  Dem  Kot  selber  also  kann  auf 
keinen  Fall  eine  bedeutende  entzündungsbegünstigende  Rolle  zugestanden 
werden. 

Auf  die  Entstehung  des  Kotsteines  einzugehen,  halte  ich  nicht  für 
nötig;  erwähnen  möchte  ich  nur,  daß  ich  mich  der  Ansicht  derer  anschließen 
möchte,  die  ihn  als  Folge  einer  abgelaufenen  Entzündung  ansehen.  Ich 
habe  ihn  nämlich  nie  im  normalen  Wurmfortsatz  gefunden,  sondern 
stets  in  Wurmfortsätzen,  die  im  Anfall  oder  Intervall  exstirpiert  wurden. 
Nach  meiner  Ansicht  nämlich  wird  nach  vorausgegangener  Appendicitis 
durch  die  vorher  beschriebenen  Veränderungen  der  Muskelschichten  die 
Peristaltik  des  Wurmfortsatzes  erschwert  und  die  Retention  von  Kot 
und  Schleim  und  damit  die  Bildung  von  Kotsteinen  begünstigt.  Ver- 
änderungen der  Schleimhaut,  die  vielleicht  mit  der  Bildung  von  Kot- 
steinen hätten  in  Zusammenbang  gebracht  werden  können,  habe  ich  nicht 
beobachtet.  Inwieweit  stärkere  Biegungen  und  Abkuickungen  des  Wurm- 
fortsatzes die  Steinbildung  begünstigen,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden, 
dazu  bedarf  es  weiterer  Untersuchungen  an  großem  Material. 

Ahnlich  wie  mit  dem  Kotstein  verhält  es  sich  auch  offenbar  mit 
den  Fruchtkernen  besonders  den  viel  geschmähten  und  beargwöhnten 
Kirschkernen.  Ich  habe  in  meinen  Fällen  nur  zweimal  wirkliche  Kerne 
(Weintraubenkerue)  im  Lumen  von  Wurmfortsätzen,  und  zwar  beide 
Male  bei  normalen  Wurmfortsätzen  beobachten  können,  von  Kot  resp. 
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einer  dicken  Schleimschicht  eingehüllt  und  ohne  die  geringste  Reaktion 
der  Umgebung  besonders  der  Schleimhaut.  Ich  halte  mich  daher  für 
berechtigt,  auch  sie  zu  den  harmloseren  Gebilden  zählen  zu  dürfen. 
Die  angeblich  in  entzündeten  Wurmfortsätzen  ott  gefundenen  Kirsch- 
kerne werden  so  gut  wie  immer  regelrechte  Kotsteine  gewesen  sein,  die 
nur  zu  gerne  Kirschkernform  annehmen,  wie  ich  mich  in  meinen  Fällen 
verschiedentlich  überzeugen  konnte.  Kirschkernen  täuschend  ähnliche 
Gebilde  stellten  sich  nach  Durchsägung  stets  als  tadellos  konzentrisch 
geschichtete  Kotsteine  heraus. 

Anders  steht  es  mit  der  Bewertung  von  scharfkantigen  oder  spitzen 
Fremdkörpern  z.  B.  Nadeln,  Borsten,  starken  Haaren  usw.  Zweimal 
habe  ich  unter  meinen  akuten  Fällen  im  Lumen  resp.  inmitten  des 
nekrotischen,  fibrinösen  Inhaltes  je  eine  Borste  und  ein  dickes  Haar  ge- 
funden, und  ich  stehe  nicht  an,  ihnen  eine  entzündungsauslösende  Wirkung 
insofern  zuzuschreiben,  als  sie  sehr  wohl  die  Träger  infektiösen  Materials 
gewesen  sein,  auch  die  Schleimhaut  mechanisch  gereizt  haben  können. 

Weitere  disponierende  Momente  für  die  Entstehung  der  Appendicitis 
und  die  Ansiedlung  der  Bakterien  sind  die  Abknickungen  des  Wurm- 
fortsatzes, wie  wir  sie  am  häufigsten  bei  den  Fällen  sehen,  in  denen 
eine  Entzündung  vorangegangen  ist,  und  wo  sie  entweder  durch  Ver- 
wachsungen mit  der  Nachbarschaft  oder  durch  alte  Muskelnarben  (nach 
Perforation)  herbeigeführt  worden  sind.  In  diesen  Fällen  findet  das 
Sekret  natürlich  nur  schwer  Abfluß  und  es  tritt  leichter  Stagnation  ein. 
Dabei  kann  die  Entzündung  entweder  am  distalen  Ende  eintreten  oder 
aber  —  und  das  ist  meistens  der  Fall  —  hinter  der  Knickungsstelle 
selbst,  weil  hier  zunächst  die  Stauung  eintritt. 

Beachtung  verdienen  jene  Fälle,  in  denen  es  durch  Verlegung  resp. 
völligen  Verschluß  des  Lumens  am  proximalen  Ende  zum  vollständigen 
Abschluß  des  Lumens  gekommen  ist  Ich  konnte  dreimal  einen  Ver- 
schluß des  Wurmfortsatzes  am  Cöcalansatz  durch  Obliteration  feststellen, 
darunter  zweimal  ohne  welche  besonderen  Erscheinungen,  es  fehlte  sogar 
eine  cystische  Erweiterung  des  Lumens  (Hydrops).  Da  in  dem  dritten 
Fall  (60)  eine  akute  Entzündung  bestand,  möchte  ich  ihn  um  des  Interesses 
willen,  das  er  wegen  der  Seltenheit  verdient,  näher  beschreiben: 

Die  Pationtin  litt  seit  2  Monaten  an  Schinerzen  in  der  rechten  Unter- 
leibsseite,  die  in  den  letzten  14  Tagen  zunahmen.  24  Stunden  vor  der  Ope- 
ration trat  Fieber  auf,  das  zur  Exstirpation  Veranlassung  gab. 

Der  Wurmfortsatz  ist  ca.  8  cm  lang,  schwillt  1 1  5  cm  vom  proximalen 
Ende  plötzlich  bis  zu  Kleinfingerdickc  an.  Auf  Durchschnitten  zeigt  sich 
die  Schleimhaut  sehr  stark  verdickt  und  fast  überall  von  braunroten  Flecken 
(Blutungen)  durchsetzt.  Das  Lumeii  ist  im  medialen  Teil  von  nekrotischen 
und  Eitermassen  ausgefüllt.  Am  proximalen  Eude  besteht  ca.  7  mm  weit 
ollständige  Obliteration. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  ergibt  zunächst  die  Bestätigung  der 
makroskopisch  gestellten  Diagnose:  Obliteration  am  proximalen  Ende  dicht 
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hinter  der  Durchtrennungsfläche.  Gleichzeitig  bestehende  bindegewebige 
Verdickung  der  Serosa  wie  auch  der  Muskelschichten  an  der  Obliterations- 
atelle  und  peripher  derselben  beweisen,  daß  hier  vor  einiger  Zeit  schon  ein- 
mal ein  schwerer  Entzündungsprozeß  bestanden  haben  muß.  Proximal  von 
der  Obliterationsstelle,  d.  h.  auf  der  kurzen  Strecke  bis  zur  Abtragungsfläche, 
zeigt  der  Wurmfortsatz  an  der  Schleimhaut  keine  8pur  einer  frischen  Ent- 
zündung; nur  in  den  Süßeren  Wandschichten,  besonders  der  Muscularis  und 
Serosa  findet  sich  eine  stärkere  Anhäufung  gelapptkerniger  Leukocyten  in 
den  Lymphbahnen  und  in  geringem  Umfang  auch  in  den  Lymphspalten.  Diese 
Entzündung  ist  also  nicht  von  der  Schleimhaut,  sondern  von  dem  distalen, 
jenseits  der  Obliteration  gelegenen  Teil  des  Wurmfortsatzes  fortgeleitet. 

Dieser  distale  Teil  zeigt  einen  lebhaften  akut  entzündlichen  Prozeß  an 
der  Schleimhaut  sowie  in  allen  Wandschichten  bis  zur  Serosa.  Es  besteht 
nämlich  eine  fleckförmige,  den  ursprünglichen  Buchten  des  Lumens  entsprechende 
pseudomembranöse  Entzündung  mit  Auflagerung  fibrinös-eiteriger  Massen  auf 
der  Schleimhaut  und  eine  diffuse  phlegmonöse  Infiltration  aller  übrigen  Wand- 
schichten bis  zur  Serosa,  welche  von  Eiter  und  Fibrin  bedeckt  ist.  Das  Lumen 
ist  von  eiterigen  Massen  ausgefüllt.  Obwohl  nun  der  Wurmfortsatz  gar  nicht 
mit  dem  Darm  kommuniziert,  rinden  sich  im  Eiter  des  Lumens  zahlreiche  meist 
intracellulär  gelagerte  Diplokokken  und  Streptokokken.  Trotz  eifrigsten  Suchens 
lassen  sich  dieselben  nirgends  in  den  äußeren  Wandschichten  oder  den  Serosa- 
auflagerungen  nachweisen,  so  daß  hier  an  eine  vorwiegend  toxische  Peritonitis 
gedacht  werden  muß.  Die  bakteriologische  Untersuchung  ergibt  außer  Bakterium 
coli  vorwiegend*  Kolonieen  von  Streptococcus  lanceolatus. 

Wie  die  Bakterien  in  den  Wurmfortsatz  gelangt  sind,  ist  schwer 
zu  sagen.  Eine  hämatogen-embolische  Entstehung  der  Entzündung  ist 
wenig  wahrscheinlich,  weil  nirgends  in  den  Blutgefäßen  Kokken  oder 
Kokkenembolieen  gefunden  wurden.  Vielmehr  muß  man  daran  denken, 
daß  trotz  der  Obliteration  sich  im  distalen  Teil  Kokken  von  dem  ersten 
Anfall  her  lebend  erhalten  haben,  die  eine  Virulenzsteigerung  erfahren 
haben,  die  den  neuen  Anfall  auslöste. 

Als  weiteres  disponierendes  Moment  für  die  Appendicitis  möchte 
ich  die  Tatsache,  daß  schon  einmal  ein  schwerer  Anfall  überstanden 
ist,  in  folgender  Hinsicht  ansehen:  wenn  man  die  oft  außerordentlich 
schwere  Zerstörung  der  Muskulatur  bei  der  phlegmonösen  Entzündung 
sieht,  wie  die  Muskelbündel  in  ganz  kleine  Fragmente  zersplittert  werden 
und  wie  dann  bei  der  Ausheilung  sich  Granulations-  und  schließlich 
Bindegewebe  dazwischen  schiebt,  so  halte  ich  eine  Funktion  der 
Muskulatur  d.  h.  eine  Peristaltik  für  mindestens  außerordentlich  er- 
schwert wenn  nicht  gar  aufgehoben,  so  daß  es  recht  gut  zu  einer 
Sekretstauung  und  Kotsteinbildung  kommen  kann,  die  dann  weiter  das 
Einsetzen  einer  Entzündung  begünstigend  beeinflußt. 

Von  den  verschiedensten  Seiten  ist  auf  die  Frage  der  Gefäß- 
veränderungen eingegangen  und  ihre  ätiologische  Bedeutung  orörtert 
worden.  Nachdem  Breuer  auf  Grund  seiner  Injektionsversuche  nach- 
gewiesen, daß  die  Arteria  appendicularis  keine  funktionelle  Endarterie 
sei,  müssen  auch  van  Cott's  und  Soxxexrürg's  Ansichten  über  die 
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Entstehung  der  Wurmfortsatzentzündung  fallen.  Es  kann  also  eine 
noch  so  starke  Veränderung  in  einem  Gefäße  selbst  oder  in  seiner  Um- 
gebung sich  finden,  stets  werden  genügende  Anastomosen  ergänzend 
eintreten  und  die  Blutzirkulation  regulieren.  Es  hat  ja  etwas  sehr 
Bestechendes  für  sich,  wenn  von  ALeisel  hauptsächlich  alte  Wand« 
Veränderungen  resp.  Thrombosierung  der  Wurzelvene  als  auslösendes 
Moment  der  Appendicitis  angeführt  werden,  insofern  es  dabei  zu  einer 
Stauung  im  venösen  Kreislauf  distal  von  den  veränderten  Stellen 
kommen  soll,  die  dann  weiter  analog  der  Entstehung  des  Ulcus  cruris 
zur  Auslösung  eines  Anfalls  führen. 

Auch  ich  habe  sowohl  in  den  im  abklingenden  frischen  Anfall  wie 
in  den  im  Intervall  operierten  Wurmfortsätzen  verschiedentlich  Gefäß- 
veränderungen, frische  und  ältere  Thrombosen  und  im  Innern  oder  in 
der  Umgebung  der  Gefäße  sich  abspielende  entzündliche  Veränderungen 
oder  Wandverdickungen  gesehen,  ihnen  aber  nie,  ebenso  wie  es  auch 
Noll  in  seinen  Fällen  getan,  eine  ätiologische  Bedeutung  beimessen 
können,  sie  vielmehr  stets  als  Begleit-  resp.  Folgeerscheinung  der 
Appendicitis  auffassen  müssen,  so  wie  man  sie  bei  jeder  anderen  Ent- 
zündung beobachten  kann.  Trotzdem  aber  ist  es  Meisel's  Verdienst, 
gerade  auf  die  Gefäßveränderungen  als  charakteristische  Zeichen  abge- 
laufener Entzündungen  des  Wurmfortsatzes  hingewiesen  zu  haben. 

Eine  schwierige  Frage  ist  diejenige  nach  der  Bedeutung  der  Blutungen, 
die  man  im  akuten  Anfall  sehr  oft  in  der  Mncosa  und  Submucosa  be- 
obachten kann,  die  aber  auch,  um  dies  gleich  vorweg  zu  nehmen,  in 
völlig  unveränderten,  normalen  Wurmfortsätzen  vorkommen.  Es  ist 
ja  verständlich,  daß  bei  heftigen  Entzündungserscheinungen,  namentlich 
in  Verbindung  mit  ausgedehnten  phlegmonösen  Prozessen  oder  auch  nur 
durch  die  Bakterien-  oder  Toxinwirkung  allein  die  Gefäße  schwer  ge- 
schädigt werden,  so  daß  es  spontan  zu  Blutungen  kommt. 

Die  meisten  Blutungen  aber,  dio  wir  in  den  exstirpierten  Wurm- 
fortsätzen nachweisen  konnten,  —  und  sie  fanden  sich  relativ  oft  bei 
den  im  Intervall  wie  auch  bei  Gelegenheit  anderer  Operationen  ent- 
fernten Objekten  —  mußten  wir  auf  traumatische  Einflüsse  bei 
Gelegenheit  der  Operation  selbst  zurückführen,  insofern  an  den  Blut- 
körperchen selbst  und  dem  Gewebe  der  Umgebung  keine  Veränderungen 
sich  nachweisen  ließen,  die  auf  eine  andere  Entstehung  der  Blutung 
hinwiesen.  Daß  ein  entzündetes  Gewebe  erst  recht  bei  äußerem  Druck 
zu  Blutungen  Veranlassung  geben  wird,  ist  selbstverständlich.  Die  in 
dieser  Hinsicht  noch  sehr  geteilten  Ansichten  veranlaßten  Noeggebath, 
Tierexperimente  vorzunehmen.  Auf  Grund  derselben  kommt  er  zu  dem 
Ergebnis,  daß  die  Blutungen  sowohl  auf  entzündlichem  vor  allem  aber 
sehr  leicht  auf  traumatischem  Wege  selbst  bei  vorsichtigem  Operieren 
entstehen  können.  Wenn  man  nun  öfter  Gelegenheit  hat,  einer  Appen- 
dectomie  beizuwohnen  oder  sie  selbst  vorzunehmen,  so  wird  einem  das 
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Auftreten  der  Schleimhautblutungen  recht  verständlich  aus  der  großen 
Schwierigkeit,  mit  der  oft  genug  die  Herausnahme  des  Wurmfortsatzes 
verbunden  ist,  und  wobei  er  meist  recht  arg  gequetscht  wird. 

Mit  wenigen  Worten  möchte  ich  schließlich  noch  auf  die  Dann- 
parasiten und  kleinen  Früchte  eingehen,  die  nach  Angabe  vieler  Autoren 
zur  Auslösung  der  Appendicitis  führen  sollen.  Schon  vorher  habe  ich 
erwähnt,  daß  ich  Fruchtkerne  zu  den  harmlosen  Gebilden  zähle,  und 
das  gleiche  möchte  ich  für  kleine  Früchte  Weinbeeren,  Heidelbeeren, 
Kosinen  u.  dgl.  annehmen.  Wohl  können  sie  einmal  gelegentlich  da- 
durch, daß  sie  zur  Stauung  des  Inhalts  führen,  indem  sich  vielleicht 
die  Muskulatur  über  ihnen  durch  den  ausgeübten  Reiz  kontrahiert,  auch 
indirekt  zur  Auslösung  einer  Entzündung  führen,  aber  eine  direkte 
Ursache  möchte  ich  ihnen  trotz  Moulin  nicht  zuschreiben,  der  den  Grund 
für  eine  Appendicitis,  die  zur  Perforation  geführt  hatte,  in  einer  4  Tage 
zuvor  genossenen  Rosine  sah,  die  sich  im  Processus  festgekeilt  hatte. 
Der  gleichen  Ansicht  bin  ich  bei  Beurteilung  der  Darmparasiten  und 
ihrer  Eier.  Ich  habe  heide  verschiedentlich  in  meinen  Fällen  gefunden 
und  zwar  fast  immer  in  normalen  resp.  reizlosen  Wurmfortsätzen,  so 
daß  ich  z.  B.  Oxyuris  und  Trichocephalus  dispar  —  nur  diese  beiden 
kommen  allerdings  in  meinen  Fällen  in  Frage  —  für  harmlose  Gesellen 
halte.  Einen  Fall  freilich,  der  zu  geteilter  Ansicht  führen  kann,  möchte 
ich  näher  beschreiben. 

Es  handelt  sich  um  ein  3  jähriges  Mädchen,  bei  dem  am  4.  Krankheits- 
tage der  AVurmfortsatz  exstirpiert  wurde.  Bei  dieser  Gelegenheit  fand  sich 
in  der  rechten  Fossa  iliaca  ein  Abszeß  und  in  der  Bauchhöhle  ein  eiterig- 
seröser  Ergnß. 

Der  Wurmfortsatz  war  halbkreisförmig  gebogen  ca.  5  cm  lang,  7 — 8  mm 
dick,  schmutzig  braunrot  verfärbt.  Die  Serosa  zeigte  mäßig  dicke  eiterig« 
Auflagerungen.  Im  proximalen  Drittel  war  das  Lumen  spaltförmig.  An  der 
Grenze  zwischen  proximalem  und  medialem  Drittel  lag  ein  kirschkerngroßer 
Kotstein  fest  eingekeilt,  distal  davon  war  der  Wurmfortsatz  mäßig  stark  auf- 
getrieben, alle  W  an  ({schichten  waren  hier  verdickt,  besonders  die  Mucosa,  die 
im  distalen  Drittel  mit  Blutungen  durchsetzt  war.  Im  distalen  Drittel  fand 
sich  nahe  dem  Mesenteriolumansatz  eine  kleine  Perforation. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  zeigte  am  proximalen  Drittel  eine  leb- 
hafte Injektion  der  Serosa,  diese  war  mit  byalinUiertem  Fibrin  bedeckt  und 
von  Leukocyten  ziemlich  reichlich  durchsetzt.  Die  Muscularis  externa  war 
durch  frische  entzündliche  Zellanhüufungen  und  ödematöse  Quellung  stark 
gelockert,  während  die  inneren  Schichten  besonders  die  Mucosa  so  gut  wie 
unverändert  waren.  .Das  follikuläre  Gewebe  war  im  ganzen  reichlich  ent- 
wickelt. In  der  Tiefe  des  einen  Follikels  sah  man  deutlich  zwei  Schrägschnitte 
eines  Trichocephalus,  ohne  daß  auch  nur  die  geringste  Reaktion  in  seiner 
Umgebung  bestanden  hätte.  An  der  Grenze  zwischen  medialem  und  distalem 
Drittel  auf  der  Höhe  des  Kotsteins  zeigte  sich  eine  sehr  Bchwere  diphthe- 
rische Entzündung  mit  vollständiger  Zerstörung  der  Schleimhaut,  eiteriger 
Infiltration  und  Einschmelzung  der  übrigen  Wandschichten.  Nach  dem  Ende 
des  Wurmfortsatzes  klingt  die  Entzündung  allmählich  ah,  so  daß  die  Kuppen 
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der  Schleimhautfalten  wieder  hervortreten.  In  den  Buchten  findet  sich  aus- 
gedehnte Zerstörung  und  entsprechend  eine  reichliche  phlegmonöse  Ein- 
Schmelzung  der  äußeren  Wandschichten.  An  einer  Stelle  nahe  der  Perfora- 
tion findet  sich  zwischen  der  eiterig  infiltrierten  Muscularis  und  der  abgehobenen 
Serosa  ein  zweiter  Trichocepbalus.  Da  in  der  Umgebung  des  zuerst  erwähnten 
Trichocephalus  jede  reaktive  Entzündung  fehlt,  so  ist  auoh  die  Entzündung 
des  distalen  Drittels  wohl  auf  eine  andere  Infektion  und  nicht  auf  den  Tricho- 
cephalus selbst  zurückzuführen.  Wahrscheinlich  ist  dieser  erst  sekundär  durch 
die  erweichte  Muskelwand  bis  zur  Serosa  vorgedrungen,  wie  der  erstgenannte 
erst  nach  der  Exstirpation  sich  in  dem  Follikel  festgesetzt  hat. 

Den  Parasitoneiern  messe  ich,  wie  schon  erwähnt,  keinerlei  Be- 
deutung hinsichtlich  der  Ätiologie  der  Appendicitis  bei. 

Auf  Grund  der  im  vorhergehenden  niedergelegten  Ergebnisse  der 
Untersuchungen  an  170  neuen  Herrn  Professor  Aschoff  übersandten 
Wurmfortsätzen  halte  ich  mich  nicht  nur  für  berechtigt  sondern  für  ver- 
pflichtet einige  neuere  und  neuste  Arbeiten  über  die  Appendicitis  auf 
ihre  Ergebnisse  hin  zu  prüfen  und  zu  kritisieren. 

Trotzdem  schon  Aschoff,  E.  Frankel  und  Noll  und  z.  T.  auch 
Sprengel  gegen  die  von  Riedel  in  die  Pathologie  des  Wurmfort* 
satzes  eingeführte  Appendicitis  chronica  grannlosa  Front  machten, 
will  auch  ich  nicht  unterlassen  auf  Grund  meiner  Untersuchungen  die 
von  ersteren  Autoren  gemachten  Beobachtungen  und  Ergebnisse  zu 
bestätigen.  Ich  könnte  nur  in  einer  Hinsicht  von  einer  Appendicitis 
granulosa  sprechen,  dann  nämlich,  wenn  sich  im  Ausheilungsstadium 
einer  akuten  Appendicitis  Granulationsgewebe  mit  oder  ohne  Epithel- 
regeneration vorfindet  wie  z.  B.  in  Fall  145  und  148,  doch  wäre  es  in 
diesen  Fällen  völlig  überflüssig  diese  Bezeichnung  einzuführen,  weil  es 
eben  ein  Ausheilungsstadium  der  akuten  diphtherischen  oder  phleg- 
monösen Entzündung  darstellt. 

Völlig  unzulässig  —  wenigstens  im  pathologisch-anatomischen  Sinn 
—  aber  ist  es,  eine  starke  Entwicklung  des  lymphatischen  Apparates 
i Follikel)  im  Vereiu  mit  Blutungen,  auf  deren  Bedeutung  ich  schon 
eingegangen  bin,  als  „Granulationsgewebe  zwischen  den  tubulären 
Drüsen",  das  schließlich  diese  „ebenso  wie  das  Oberflächenepithel  gänz- 
lich zum  Schwinden  bringt  und  eine  Verwachsung  der  Schleimhaut- 
flächen bedingt",  zu  bezeichnen  und  als  eine  besondere  Entzündungsart  be- 
stehen zu  lassen.  Aschoff,  Fraenkel  und  Noll  haben  sich  schon  ein- 
gehend gegen  diese  Form  gewendet,  die  von  Oberndorfer,  Karewski 
und  neuerdings  von  Franke  wieder  verteidigt  wird. 

Sowohl  die  Betrachtung  meiner  eigenen  170  Fälle  sowie  auch  der 
mir  von  Herrn  Kollegen  Pankow  zur  Verfügung  gestellteu  Schnitte  von 
80  Wurmfortsätzen  zeigt  mir  zur  Genüge,  daß  jenen  Autoren,  die  von 
einer  Appendicitis  granulosa  oder  chronica  obliterans  sprechen,  nicht  in 
der  wünschenswerten  Weise  die  normalen  Verhältnisse  am  Wurmfort- 
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satz  bekannt  sein  können,  sonst  könnten  nicht  immer  wieder  Verteidiger 
jener  Auffassung  erstehen.  Schon  Aschoff  hat  darauf  hingewiesen  und 
ich  betone  es  auf  Grund  meiner  eigenen  Anschauungen  noch  einmal: 
Nicht  nur  in  jedem  Wurmfortsatz  jugendlicher  Individuen  sondern  auch 
in  dem  von  älteren  Personen  mit  stärker  entwickelten  Follikeln  (Hyper- 
trophie) ist  eine  starke  Durchwanderung  des  Epithels  durch  Lympho- 
cyten  zu  finden,  so  daß  das  Epithel  gelockert  erscheinen  kann.  Aus 
derartigen  Befunden  auf  eine  destruierende  Entzündung  schließen  zu 
wollen,  ist  also  durchaus  unzulässig. 

Auf  die  Widerlegungen  der  Anschauungen  Oberndorfer^  durch 
Aschoff  und  Noll  brauche  ich  nicht  weiter  einzugehen,  der  Raum- 
mangel  verbietet  es.  Daß  aber  die  Beweise  und  Einwände  der  beiden 
Autoren  richtig  waren,  bestätigt  ja  die  Tatsache,  daß  Oberndorfer 
selbst  auf  Grund  lebensfrisch  fixierten  und  untersuchten  Materials  seine 
Anschauungen  geändert  hat,  so  daß  auch  er  nicht  mehr  nachweisen 
kann,  daß  Epithel  und  Drüsen  durch  primär  entstandenes  Granulation 9- 
gewebe  zerstört  werden.  Mithin  ist  es  unnötig,  auf  die  Ausführungen 
Oberndorfer's  noch  einmal  näher  einzugehen.  Nur  auf  einen  Punkt 
möchte  ich  gerade  auf  Grund  meiner  Fälle  kurz  eingehen :  Es  ist  ganz 
entschieden  ein  Irrtum  und  widerspricht  völlig  den  Tatsachen,  zu  be- 
haupten, daß  schwere  klinische  Attacken  im  Krankheitsbilde  der  akuten 
Appendicitis  nie  fehlen.  Oft  ließ  in  unseren  Fällen  die  Anamnese 
völlig  im  Stich,  von  einer  überstandenen  Appendicitis  war  nichts  bekannt, 
während  in  anderen  Fällen  nur  ganz  geringe  klinische  Erscheinungen 
bestanden,  dabei  fanden  sich  histologisch  ganz  sichere  Zeichen  eines 
eben  überstandenen  akuten  Anfalls  mit  den  charakteristischen  Aus- 
heilungserscheinungen. Diese  Tatsachen  beweisen  zur  Evidenz,  daß 
ein  Anfall  völlig  symptomlos  verlaufen  und  ausheilen  kann.  Wieder  in 
anderen  Fällen  bestanden  klinische  Reizerscheinungen,  während  der  An- 
fall schon  mehr  oder  weniger  lange  Zeit  zurücklag;  fanden  wir  dann 
einen  größeren  Zellreichtum  im  intramuskulären  Bindegewebe  und 
andere  Reizerscheinungen,  so  beweist  das,  daß  sich  in  manchen  Fällen 
die  Ausheilung  recht  langsam  vollziehen  kann.  Jedenfalls  darf  uns  nie 
das  Fehlen  klinischer  Erscheinungen  veranlassen,  keine  überstandene 
Appendicitis  anzunehmen,  nur  der  anatomische  Befund  kann  und  darf 
entscheiden. 

Eine  Arbeit  Franke's  aus  jüngster  Zeit  verlangt  aus  dem  Grunde 
eine  Entgegnung,  weil  durch  ihren  Autor  Behauptungen  aufgestellt 
werden,  die  nie  und  nimmer  Allgemeingut  der  Arzte  werden  und  die 
Anschauungen  der  Kliniker  beeinflussen  dürfen,  weil  sie  pathologisch- 
anatomisch jeder  berechtigten  Grundlage  entbehren.  Wenn  auch  die 
Arbeit  von  Anfang  bis  zu  Ende  zum  Widerspruch  reizt,  so  will  ich 
mich  doch  nur  auf  einige  Punkte  beschränken.  Zunächst  verliert  ein 
Teil  der  gewonnenen  Resultate  der  Untersuchungen  an  und  für  sich 
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schon  dadurch  an  Wert,  daß  die  Untersuchungen  z.  T.  an  Leichen- 
material vorgenommen  wurden,  während  von  dem  Operationsmaterial 
kein  einziger  Fall  noter  24  Stunden  (nach  Auftreten  der  ersten 
klinischen  Erscheinungen)  alt  war.  Leichenmaterial  aber  darf  nie  — 
wie  ich  schon  hervorhob  —  die  Grundlage  fiir  solche  Untersuchungen 
bilden,  wie  sie  Fbanke  vorgenommen  hat,  und  die  sich  hauptsäch- 
lich den  sich  leicht  verändernden  Schleimhaut-  und  Submucosa- 
Verhältnissen  zuwenden.  Wenn  man  eine  Schilderung  liest  wie  diese: 
die  Epitheldecke  fehlt  meist,  der  obere  Drüsenteil  ist  wie  abgerissen, 
das  Drüsenlumen  ist  angefüllt  mit  Epithelien  —  ja  so  weiß  ich  nicht, 
wie  man  die  postmortalen  Erscheinungen  anders  und  besser 
schildern  sollte. 

Als  ganz  besonders  beweiskräftig  führt  F.  vier  Fälle  von  Kindern  an, 
bei  denen  die  erwähnten  —  postmortalen  —  Erscheinungen  geschildert 
werden.  Während  man  aber  beim  ersten  Fall  (21)  hervorgehoben  findet, 
daß  die  Follikel  spärlich  sind,  die  Submucosa  im  distalen  Teil  so  gut 
wie  gar  nicht  existiert,  nur  einige  ringförmige  Bindegewebszüge  sich 
finden,  die  Muscularis  dünn  ist,  während  z.  B.  in  Fall  24  die  Muscularis 
als  stark  und  deutlich  in  ihre  beiden  Schichten  geschieden  geschildert 
wird,  so  muß  ich  zunächst  fragen :  „wie  alt  waren  die  Kinder  ?u  Sicher 
war  das  letztere  älter  als  das  erstere,  das  gewiß  noch  in  den  ersten 
Säuglingsmonaten  stand,  in  denen  die  erwähnten  Erscheinungen  an  den 
Wandschichten  beobachtet  werden,  und  zwar  sind  sie  umso  deutliche;, 
je  jünger  das  Kind  ist,  erst  in  den  späteren  Monaten  resp.  innerhalb 
der  ersten  2  Jahre  bildet  sich  der  Follikelapparat  und  die  Muscularis 
aus.  Um  aber  Rückschlüsse  auf  krankhafte  Veränderungen  ziehen  zu 
können,  muß  man  die  Norm  kennen. 

Unverständlich  ist  es  mir  weiter,  wie  man  Obliterationen  an  der 
Spitze  als  „in  dem  Sinne  der  von  Ribbebt  beschriebenen,  sog.  physio- 
logischen Obliteration"  betrachten  kann,  wenn  die  Anamnese  einen  über- 
standenen  Anfall  verzeichnet.  Und  wie  kann  man  von  chronischer  Ent- 
zündung sprechen,  wenn  es  sich  wie  in  Fall  1,  2,  3,  5,  9,  10,  11,  12, 
16,  17,  18  nach  der  Anamnese  und  der  Beschreibung  resp.  den  — 
übrigens  sonst  recht  nichtssagenden  —  Bildern  um  Folgeerscheinungen 
früherer  Entzündungen  handelt! 

Im  Fall  16  weist  Fbankk  darauf  hin,  daß  ihm  durch  Serieuzerlegung 
der  neu  erbrachte  Beweis  gelungen  sei,  „daß  ein  Abszeß  außerhalb 
der  eigentlichen  Wandbestandteile  der  Appendix  entstehen  kann,  ohne 
dazu  einer  Schädigung  dieser  Schichten  in  Gestalt  einer  drohenden  oder 
erfolgten  Nekrose  und  Perforation  zu  bedürfen".  Ja,  ist  es  denn  Herrn 
Fbanke  bei  der  Durchsicht  der  AscnoFi-'schen  Arbeiten  so  ganz  ent- 
gangen, daß  dieser  jene  Erscheinungen  als  im  orsten  Krankheitsbeginn 
auftretend  schon  lange  geschildert  hat?  Fast  möchte  man  annehmen,  daß 
Fbakke  Aschoff's  Arbeiten  und  an  lebensfrisch  eingelegten  Wurmfort- 
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siitzen  gewonnenen  Resultate  überhaupt  nicht  kennt  und  nicht  weiß,  daß 
Aschoff  schon  vor  3  Jahren  von  „eitriger  £inschmelzungu  und  „Ab- 
szeßbildung" in  der  Wurmfortsatzmuskulatur  gesprochen  hat,  in  seinen 
späteren  Arbeiten  aber  dafür  den  Ausdruck  „phlegmonös"  gewählt  hat, 
den  Franke  jetzt  „für  die  vielen  dem  gangränösen  Wurmfortsatz  sich 
nähernden  Bilder"  vorschlagen  will.  Und  doch  wird  Aschoff  an 
anderer  Stelle  von  Franke  zitiert. 

Wenn  wir  wie  bei  11  von  24  Fällen  Franke's  überstandene  Appen- 
dicitis  in  der  Anamnese  finden,  so  werden  einem  Sätze  wie  die  folgenden 
vollkommen  unverständlich :  „Daß  es  auch  ohne  Kotsteine  zu  einer  Ste- 
nose mit  Stagnationserscheinungen  kommen  kann  —  erwähne  ich  nur 
der  Vollständigkeit  wegen.  Man  bedarf  also  nicht  der  Ansammlung  von 
Bakterien  in  den  Taschen  der  Krypten,  wodurch  Aschoff  den  akuten 
Anfall  erklären  will.  Das  mag  schon  vorkommen  und  als  Ausnahme 
gelten,  die  Regel  ist  es  kaum".  „Ich  lege  (also)  das  Hauptgewicht  auf 
die  chronische  Erkrankung  der  Mucosa  und  behaupte,  daß  man  in  allen 
Fällen  von  Appendicitis  an  dem  exstirpierten  Organ,  selbst  wenn  es  am 
1.  Tage  des  ersten  Anfalls  entfernt  wurde"  —  das  sagt  F.,  obwohl 
keiner  seiner  Fälle  unter  24  Stunden  alt  war!  —  „chronische  Ver- 
änderungen der  Mucosa  verschiedener  Art  und  Ausdehnung  finden  wird. 
Mindestens  besteht  ein  umschriebener  oder  allgemeiner  Mangel  an  Drüsen, 
an  deren  Stelle  das  interglanduläre  Gewebe  getreten  ist." 

Dies  mag  genügen!  In  aller  Kürze  will  ich  noch  auf  die  jüngste 
Arbeit  Schrümpf's  eingehen,  die  sehr  viel  Interessantes  und  Aner- 
kennenswertes bietet.  Doch  gilt  auch  für  seine  Arbeit  hinsichtlich  des 
Untersuchungsmaterials  das  bei  dor  Besprechung  der  FRAKKE'schen 
Arbeit  anfangs  Gesagte.  S.  beschreibt  bei  einem  Teil  seiner  Fälle 
Follikularabszesse,  durch  deren  Platzen  in  das  Lumen  kleine  Schleim- 
hautdefekte entstehen.  Dazu  muß  ich  bemerken:  zu  einem  Abszeß  ge- 
hören doch  in  erster  Linie  Leukocyten,  während  S.  nur  von  Rundzellen 
spricht.  Follikularabszesse  sind  aber  sicher  sehr  selten,  sonst  hätten 
wir  sie  doch  wohl  wenigstens  einmal  in  einem  Wurmfortsatz  sehen  müssen. 
Auch  ihr  häufiges  Vorkommen  im  Dickdarm  ist  noch  nicht  sicher  be- 
wiesen, wie  denn  überhaupt  die  pathologische  Anatomie  des  Dickdarms 
noch  recht  wenig  genügend  erforscht  ist,  weil  wir  eben  kaum  die  Mög* 
lichkeit  haben  geeignetes  Material  zu  erhalten. 

Wenn  Schrumpf  sich  die  Entstehung  der  Entzündung  in  der  Weise 
denkt,  daß  Stagnation  die  Bildung  von  Stoffwechselprodukteu  der  Bakterien 
oder  von  chemischen  Giften  herbeiführt,  die  dann  nach  Resorption  durch 
die  intakte  Schleimhaut  auf  die  Follikel  wirken,  so  daß  diese  an- 
schwellen, ihr  Keimzentrum  kräftiger  wird  und  neugebildete  Lympho- 
zyten sich  in  die  Nachbarschaft  ergießen,  so  daß  man  im  Querschnitte 
einen  Ring  von  lymphatischem  Gewebe  findet,  die  Lymphocyten  dann 
weiter  zwischen  die  Drüsen  eindringen,  sie  aus  dem  Zusammenhang 
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dislozieren ,  oft  zugleich  Hämorrhagien  in  den  Follikeln  und  zwischen 
den  Drüsen  auftreten  und  schließlich  die  Epithelregeneration  folgt,  so 
verweise  ich  ihn  auf  den  Schluß  der  AsCHOFF'schen  Arbeit  (Deutsche 
med.  Wochenschrift  1906  Nr.  25),  wo  ausführlich  auf  die  Erschei- 
nungen der  follikulären  Hypertrophie  eingegangen  wird,  die  zwar  in 
einer  allgemeinen  Diathese  ihren  Grund  haben  kann,  aber  nicht  mit 
chronischer  destruierender  Entzündung  verwechselt  werden  darf. 

Noch  eine  kurze  Bemerkung  resp.  Richtigstellung:  Scheumpf  sagt: 
„Die  Mucosa  über  demselben  (dem  Kotstein),  nicht  aber  die  ganze  Wand, 
wie  Aschoff  meint,  wird  dabei  oft  vor  akuten  Veränderungen  geschützt" ; 
das  hat  Aschoff  aber  auch  nie  ausgesprochen,  denn  ich  zitiere  wörtlich 
die  betreffende  Stelle  aus  seinem  Vortrag,  den  er  auf  der  Naturforscher- 
Versammlung  1904  gehalten  hat  (Verhandlungen  der  path.  Ges.  1904 
S.  249  unten  und  250  oben):  „Der  Stein  an  sich  schädigt  die  Schleim- 
haut (gesperrt  gedruckt!)  nicht  nur  nicht,  sondern  im  Gegenteil,  er 
schützt  sie  sogar.  Denn  in  mehreren  Fällen  haben  wir  gesehen,  daß  vor 
und  hinter  dem  Stein  schwere  Diphtherie  der  Schleimhaut  vorhanden 
war,  daß  aber  dort,  wo  der  Stein  die  stärkste  Ausdehnung  des  Lumens 
und  stärkste  Abplattung  der  Schleimhaut  hervorgerufen  hatte,  die  Ent- 
zündung der  Schleimhaut  gering  war  oder  fast  ganz  fehlte."  Aschoff 
hat  also  genau  dasselbe  gesagt,  was  S.  bei  seinen  Untersuchungen  ge- 
funden hat. 

Eine  Appendicitis  chronica  im  strengen  Sinne  des  Wortes  gibt  es 
nicht;  meist  bezeichnet  man  damit  nichts  anderes  als  die  Folgezustände 
einer  abgelaufenen  Entzündung,  so  wie  wir  es  gewöhnt  sind,  von  einer 
chronischen  Pleuritis-,  Endocarditis-,  Pericarditis  fibrosa  zu  sprechen. 
Der  richtige  Ausdruck  lautet  Pleuraverwachsungen,  Pericardschwielen. 
Und  so  sollte  man  auch  beim  Wurmfortsatz  von  Muskelschwielen,  Stenosen, 
Obliteration,  kurzweg  von  Ausheilungsresiduen  sprechen  nicht  aber  von 
Appendicitis  chronica  obliterans. 

Zum  Schluß  möchte  ich  noch  mit  einigen  Worten  auf  jene  Fälle 
eingehen,  die  klinisch  mehr  oder  weniger  deutlich  die  Zeichen  einer 
bestehenden  Entzündung  des  Wurmfortsatzes  boten,  und  die  doch  bei 
der  mikroskopischen  Untersuchung  keinerlei  Anhaltspunkte  dafür  ergaben. 
Es  sind  dies  fast  regelmäßig  Wurmfortsätze  gewesen,  bei  denen  wir  einen 
ausgesprochen  stark  entwickelten  lymphatischen  Apparat,  eine  Art  Hyper- 
trophie der  Follikel  fanden,  ohne  daß  sie  auch  nur  die  geringsten 
Zeichen  einer  bestehenden  Entzündung  boten.  Dabei  sehe  ich  von  den 
Fällen  ab,  bei  denen  es  sich  um  Residuen  einer  überstandenen  Appen- 
dicitis handelte.  Die  Schleimhaut  war  vollkommen  intakt,  die  Submucosa 
zeigte  reichlich  entwickelte  Lymphknötchen,  zwischen  denen  sich  eben- 
falls ein  reichliches  lymphatisches  Gewebe  ausbreitete,  bestehend  aus 
Lymphocyten  ähulichen  Zellen,  mehr  oder  weniger  reichlichen  eosinophil- 
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gekörnten  Leukocyten  und  Myeloblasten-ähnlichen  Zellen,  so  daß  das 
Ganze  myeloidem  Gewebe  ähnelt. 

Dieses  Gewebe  bedarf  meiner  Ansicht  nach  ganz  besonderer  Beach- 
tung —  worauf  ja  auch  von  Aschoff  hingewiesen  worden  ist  —  und 
muß  besonders  an  jenen  „gestohlenen"  Wurmfortsätzen  studiert  werden, 
wozu  mir  leider  keine  Zeit  mehr  blieb.  Ein  Umstand  aber  war  mir  in 
diesen  Fällen  noch  ganz  besonders  auffällig,  abgesehen  von  der  meist 
sehr  reichlichen  Gefaßversorgung  und  Blutfülle  der  Gefäße,  das  war 
der  meist  große  Reichtum  an  Ganglienzellen  und  Nerven.  Diese  scheinen 
in  ihrer  Zahl  außerordentlichen  Schwankungen  zu  unterliegen,  so  daß 
sie  in  einzelnen  Wurmfortsätzen  sich  nur  spärlich,  in  anderen  reichlicher 
vorfanden  und  zwar  sowohl  in  der  Submucosa  wie  in  der  Mnscularis. 
In  diesen  Fällen  aber  war  der  Reichtum  an  nervösen  Elementen  meist 
ganz  auffallend,  so  daß  man  sehr  versacht  ist,  diesen  so  ausgestatteten 
Wurmfortsätzen  eine  erhöhte  Reizbarkeit  zuzusprechen. 

Nicht  gleichgültig  war  dabei  sicherlich,  daß  sich  in  solchen  Processus 
meist  eine  mehr  oder  weniger  dicke  Kotsäulo  fand,  deren  Bestehen  wohl 
darauf  zurückzuführen  ist,  daß  infolge  der  Hypertrophie  des  lymphatischen 
Apparates  die  Kontraktionen  der  Muscularis  wenig  ergiebig  und  die 
Peristaltik  des  Wurmfortsatzes  erschwert,  wenn  nicht  gar  unmöglich  war. 
Wenn  dann  nach  Exstirpation  eines  solchen  Processus  die  Beschwerden 
verschwunden  sind  und  auch  verschwunden  bleiben,  so  wie  es  in  einigen 
Fällen  zutraf,  die  in  klinischer  Beobachtung  blieben,  dann  ist  wohl  der 
Schluß  statthaft  —  vorausgesetzt,  daß  es  sich  nicht  in  allen  diesen 
Fällen  um  hysterische  Individuen  handelt  — ,  daß  Hypertrophie  des 
lymphatischen  Apparates  und  reichliche  Entwicklung  der  nervösen  Elemente 
Beschwerden  verursachen  können,  die  denen  durch  die  Appendicitis 
hervorgerufenen  ähneln  oder  gleichen. 

Damit  könnte  ich  meine  Arbeit  abschließen,  wenn  ich  es  nicht  noch 
für  meine  Pflicht  hielte,  kurz  auf  jene  Fälle  einzugehen,  in  denen  die 
Befunde  an  der  Serosa  und  Muscularis  externa  darauf  hinweisen,  daß 
hier  ein  entzündlicher  Prozeß  eingewirkt  hat  und  zwar,  im  Gegensatz 
zu  den  typischen  Fällen  von  Appendicitis,  von  außen.  Es  sind  dies  die 
Fälle,  in  denen  es  sich  um  Erkrankungen  der  Nachbarorgane  handelt, 
wie  sie  zumeist  beim  weiblichen  Geschlecht  in  den  Adnexen  auftreten, 
oder  um  Residuen  einer  allgemeinen  Peritonitis.  In  diesen  Fällen  kann 
die  Diagnose  oft  außerordentlich  schwer,  manchmal  sogar  nicht  zu 
stellen  sein,  so  daß  man  nur  eine  Wahrscheinlichkeitsdiagnose  stellen 
darf. 

Bei  der  gewöhnlichen  Färbung  stellt  man  dann  nur  die  gewöhnliche 
wie  nach  einem  akuten  Anfall  auftretende  Serosaverdickung  fest  mit  dem 
wechselnden  Gefaßreichtum  und  in  der  Muscularis  nur  eine  ganz  feine 
Aufsplitterung  der  Muscularis  externa,  d.  h.  wir  sehen  ganz  feine  binde- 
gewebige Septen  von  der  Serosa  aus  zwischen  die  Muskelbündel  hinein- 
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ziehen  und  kaum  bis  an  die  Muscularis  interna  heranreichen.  Auch  da 
kommt  die  Elastikafärbung  zu  Hilfe  und  zeigt  uns  an  den  inneren 
Schichten  bis  hin  zur  Muscularis  interna  so  gut  wie  normale  Verhältnisse, 
wenigstens  in  der  Mucosa  und  Submucosa,  und  während  wir  in  der  Mus- 
cularis interna  noch  fast  die  beim  normalen  Processus  sich  findende  Ver- 
teilung und  Anordnung  der  elastischen  Fasern  bemerken,  in  die  nur  von 
der  externa  her  einige  Fasern  hineinstrahlen,  begegnen  wir  in  der  externa 
und  Serosa  beinahe  in  gleicher  Stärke  wie  bei  den  weniger  schweren 
akuten  Fällen  den  schon  beschriebenen  Veränderungen.  So  sind  wir 
auch  hier  in  der  Lage  eine  ziemlich  sichere  Diagnose  zu  stellen.  Auf 
diese  wenigen  Zeilen  will  ich  mich  bei  diesem  wichtigen  Abschnitt  be- 
schränken, zumal  Herr  Kollege  Pankow  in  kurzer  Zeit  über  das  Ver- 
hältnis des  Wurmfortsatzes  zu  den  Adnexen  eingehend  berichten  und 
speziell  auf  die  Veränderungen  eingehen  wird,  die  der  Wurmfortsatz  aber 
auch  die  Adnexe  in  Wechselwirkung  aufweisen.  Da  die  Beurteilung  hier 
oft  eine  recht  schwierige  ist,  so  ist  es  um  so  dankenswerter,  wenn  einmal 
eingehendere  anatomische  Untersuchungen  über  dieses  Sondergebiet  ange- 
stellt und  veröffentlicht  würden. 


Schlußsätze. 

Die  an  66  im  akuten  Stadium  und  an  114  im  Intervall  bzw.  unab- 
hängig von  jeder  Erkrankung  entfernten  Wurmfortsätzen  ausgeführten 
Untersuchungen  haben  zu  folgenden  Resultaten  geführt: 

1.  Die  an  sehr  frühzeitig,  5 — 24  Stunden  nach  Auftreten  der  ersten 
Symptome  entfernten  Wurmfosrtätzen  gewonnenen  Bilder  bestätigen  in 
jeder  Beziehung  die  von  Aschoff  und  Noll  gemachten  Angaben 
über  die  Lokalisation  der  primären  Veränderungen  in 
der  Tiefe  der  Buchten  resp.  Schleimhautfurchen.  Diese  primären  frühesten 
Erscheinungen  bestehen  in  minimalem  Epitheldefekt  mit  geringfügigem 
leukocytären  Exsudat  über  dem  Epitheldefekt. 

2.  Als  Erreger  des  akuten  Anfalls  konnten  in  diesen  frühesten 
Veränderungen  fast  stets  intraleukocytär  gelagerte  Gram  -f-  Diplo- 
kokken und  gelegentlich  auch  Gram  -f-  feine  Stäbchen  nachgewiesen 
werden. 

3.  Eine  hämatogene  Infektion  des  Wurmfortsatzes  in  Gestalt  kapil- 
larer Bakterienembolien  im  Bereich  der  Primäraffekte  konnte  in  keinem 
Fall  sicher  gestellt  werden.  Wenn  überhaupt  freiliegende  Organismen 
in  den  frühesten  Stadien  gefunden  wurden,  so  lagen  dieselben  in  den 
zu  dem  Epitheldefekt  zugehörigen  Lymphgefäßen,  so  daß  sie  nicht 
als  eine  Ausscheidung  aus  dem  Blut,  sondern  als  eine  Resorption 
vom  Lumen  aus  oder  als  ein  postoperatives  Einwachsen  bei  nicht  ge- 
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nügend  schnellem  Eindringen  der  Härtungsflüssigkeit  aufgefaßt  werden 
müssen. 

4.  Dem  Primäraffekt  im  Epithel  der  Schleimhautbucht  entsprechend 
stellt  sich  sehr  schnell  eine  bis  zur  Serosa  reichende  und  nach  dorthin 
an  Breite  sehr  stark  zunehmende  leakocytäre  Infiltration  ein  mit 
Ausscheidungen  von  Leukocyten  und  Fibrin  an  der  Serosaoberfläche. 
Phlegmonöse  Form  der  Appenditis. 

5.  Die  Infiltration  ist  im  wesentlichen,  wie  schon  Aschoff  und 
Noll  behauptet  haben,  toxischer  Natur,  da  weder  histologisch  noch 
auch  in  den  wenigen  bakteriologisch  einwandsfrei  geprüften  Fällen  eiu 
Bakteriengehalt  an  der  Serosaoberfläche  nachzuweisen  war. 

6.  Aus  diesem  phlegmonösen  Stadium  der  akuten  Appen dicitis  kann 
sich  bei  fast  unveränderter  Schleimhaut  die  Form  der  miliaren 
intramuralen  Abszesse  entwickeln,  welche  entweder  nach  außen 
oder  nach  innen  oder  aber  beiderseits  durchbrechen,  und  in  diesen 
Fällen  durch  miliare  Perforation  den  Bauchfellraum  ernstlicher  gefährden. 

7.  In  zahlreichen  Fällen  besonders  in  jenen,  bei  denen  intramurale 
Abszessbildung  ausbleibt,  kommt  es  zu  einer  so  vollständigen  Resorption 
der  Entzündungsprodukte  und  Regeneration  der  minimalen  Schleim- 
hautdefekte, daß  der  Wurmfortsatz  sehr  schwer  von  einem  normalen 
unterschieden  werden  kann. 

8.  Als  wichtigste  Kriterien  für  die  Diagnose  einer  abge- 
laufenen akuten  phlegmonösen  Appeudicitis  dienen  die 
mehr  oder  weniger  starken  Verdickungen  des  subserösen  und  intra- 
muskulären Biudegewebsgerüste8,  wodurch  es  zu  einer  förmlichen  Seg- 
mentierung besonders  der  Muscularis  externa  kommt.  Von  großer 
Bedeutung  sind  auch  die  von  Obebxdorfer  hervorgehobenen  Ver- 
dickungen des  elastischen  Fasergerüstes ,  die  besonders  in  der  Mus- 
cularis interna  in  Gestalt  ausgesprochener  Radiärfasern  hervortreten. 
Die  starke  Auflockerung  und  das  anscheinend  z.  T.  auch  wirkliche 
Verschwinden  der  elastischen  Fasern  während  der  phlegmonösen  Ent- 
zündung und  das  allmähliche  Wiedersichtbarwerden  und  Zunehmen  des 
Fasergerüstes  läßt  sich  an  den  verschiedenen  Stufen  des  Entzündungs- 
prozesses deutlich  verfolgen.  Endlich  sind  noch  die  von  Meisel  zuerst 
hervorgehobenen ,  gelegentlich  zu  beobachtenden  Gefaßveränderungen 
(Eudophlebitis  obliterans  oder  Endarteriitis  productiva  seu  obliterans) 
nach  entzündlicher  Thrombose  hervorzuheben.  Alle  diese  Befunde  sind 
keine  Zeichen  einer  chronisch  progredienten  Eutzündung,  sondern  Aus- 
heilungsprodukte eines  akuten  Prozesses. 

9.  Bei  Übergreifen  peritonealer  Entzündungen  der  Nachbarschaft 
auf  den  Wurmfortsatz  werden,  soweit  meine  Präparate  ein  Urteil 
gestatten,  tiefer  greifende  Veränderungen  an  dem  intramuskulären 
Bindegewebs-  und  elastischen  Fasergerüst  nicht  ausgelöst,  sondern  die 
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Veränderungen  bleiben  mehr  auf  das  subseröse  Bindegewebe  eventuell 
auf  die  Muscularis  externa  beschränkt. 

10.  Die  Mucosa  erleidet  bei  der  Ausheilung  phlegmonöser  Appendi- 
citiden  gar  keine  histologisch  nachweisbare  Veränderungen.  Nur  in 
der  Submucosa  kommt  besonders  bei  wiederholten  schweren  Anfällen 
eine  Art  Sclerosierung  zustande,  die  aber  in  ihrem  Umfang  sehr  schwer 
abzuschätzen  ist. 

11.  Neben  der  phlegmonösen  Form  entwickelt  sich  sehr  häufig  die 
pseudomembranös-nekrotisierende  (diphtherisch-ulceröso), 
deren  verschiedene  Ausheilungsprozesse  je  nach  dem  erhaltenen  Rest 
von  Oberflächenepithel  und  Drüsen  in  der  von  Aschoff  und  Noll 
genauer  geschilderten  Weise  unter  Entwicklung  eines  echten  Granula- 
tionsgewebes  zur  leichten  Verziehung  des  Lumens  oder  zur  Stenose  oder 
zur  Obliteration  führen. 

12.  Die  als  chronische  obliterierende  Appendicitis  von  Riedel, 
Kklly,  Oberndohfek,  Fbanke  usw.  beschriebenen  Formen  sind  nie- 
mals von  uns  beobachtet  worden ;  sie  beruhen  auf  falschen  Schlüssen  aus 
Bildern  von  ungenügend  konserviertem  Material.  Franke's  Katarrh  in  den 
Wurmfortsätzen  von  Kindern  ist  in  keiner  Weise  von  einer  postmortalen 
Veränderung  zu  unterscheiden. 

13.  Die  schweren  Formen  der  akuten  Appendicitis,  sowohl  die 
phlegmonöse  wie  die  pseudomembranös-nekrotisierende,  brauchen  klinisch 
keine  oder  nur  sehr  geringe  Symptome  hervorzurufen. 

14.  Die  Beurteilung  der  Menge  des  lymphatischen  Gewebes  im 
Wurmfortsatz  verlangt  um  so  größere  Vorsicht  als  nicht  nur  individuell 
sondern  auch  in  demselben  Wurmfortsatz,  in  dem  sich  auch  nicht  die 
geringsten  oben  angeführten  Merkmale  vorausgegangener  Entzündung 
finden,  die  Entwicklung  des  lymphatischen  Gewebes  in  auffallend  weiten 
Grenzen  schwankt.  Dabei  ist  der  distale  Abschnitt  gegenüber  dem 
proximalen  in  der  Reichhaltigkeit  des  lymphatischen  Gewebes  deutlich 
bevorzugt.  Normalerweise  bildet  dasselbe  hier  einen  kontinuirlichen 
Ring  durch  Konfluenz  der  verbreiterten  Außenzone  der  Follikel,  eine 
Erscheinung,  die  von  anderen  Autoren  noch  immer  wegen  Un- 
kenntnis des  Normalen  als  Zeichen  chronischer  Entzündung  angesehen 
wird. 

15.  Die  Retention  von  Kot,  Schleim  und  damit  auch  von  Mikro- 
organismen wird  durch  die  physiologischen  Biegungen  des  Wurmfort- 
satzes, durch  die  mächtige  Einlagerung  von  lymphatischem  Gewebe  in 
den  distalen  Abschnitt  und  durch  die  zunehmende  Entfernung  vom 
Darmlumen  begünstigt. 

16.  Die  oben  beschriebene  Veränderung  der  Muskelschichten  nach 
vorausgegangener  akuter  Appendicitis  scheint  durch  Erschwerung  der 
Peristaltik  die  Retention  von  Schleim  und  Kot  und  damit  die  Bildung 
von  Kotsteinen  zu  begünstigen,  da  Kotsteine  in  meinem  Material  nur 

Ziegler,  Beiträge  zur  path.  Anat  XLII.  Bd.  20 


Digitized  by  Google 


306 


Wätzold, 


in  solchen  Wurmfortsätzen  gefanden  wurden,  welche  deutliche  Ver- 
änderungen des  intramuskulären  Bindegewebes  aufwiesen.  Mit  Ver- 
änderungen der  Schleimhaut  konnte  die  Steinbildung  nicht  in  Beziehung 
gebracht  werden.  Ob  allerdings  die  Steinbildungen  auf  diese  Weise  zu 
erklären  sind  oder  nicht  doch  durch  stärkere  Biegung  des  normalen 
Wurmfortsatzes  zur  Entwicklung  gelangen  können,  bedarf  weiterer  Unter- 
suchungen an  großem  Material. 

17.  Weiche  Kotmassen  können  sich  unterschiedslos  in  veränderten 
und  ganz  normalen  Wurmfortsätzen  finden. 

18.  Kot  und  Kotsteine  haben  mit  dem  akuten  Anfall  an  und  für 
sich  nichts  zu  tun,  da  derselbe  sich  in  völlig  kotfreien  Wurmfortsätzen 
entwickeln  kann. 

19.  Die  vielfach  beobachteten  alten  Veränderungen  in  frisch  ent- 
zündeten Wurmfortsätzen  beweisen  nur,  daß  der  Träger  bereits  einen 
akuten  Anfall  durchgemacht  hat,  nicht  aber  daß  eine  chronische  Ent- 
zündung die  Vorbedingung  für  den  akuten  Anfall  ist,  denn  ganz  schwere 
phlegmonöse  und  diphtherische  Formen  wurden  mehrfach  an  den 
Wurmfortsätzen  von  Kindern  beobachtet,  an  denen  sich  nicht  die 
geringsten  histologischen  Merkmale  überstandener  Entzündung  auffinden 
ließen. 

20.  In  zahlreichen  Fällen  kommt  der  appendicitische  Anfall  sowohl 
histologisch  wie  klinisch  zur  vollen  Ausheilung.  Die  Tatsache,  daß 
auch  in  vielen  Fällen,  wenn  die  Anamnese  bezüglich  eines  klinischen 
Anfalls  völlig  versagte,  histologisch  die  sicheren  Zeichen  überstandener 
akuter  Appendicitis  gefunden  wurden,  beweist,  daß  viele  Ausheilungen 
auch  klinisch  symptomlos  verlaufen.  In  anderen  Fällen  vollziehen  sich 
diese  Ausheilungen  sehr  langsam  und  der  histologische  Befund  eines 
größeren  Zellreichtums  des  intramuskulären  Bindegewebes  viele  Monate 
nach  dem  Anfall  gibt  eine  genügende  Erklärung  ab  für  die  etwa  vor- 
handenen klinischen  Reizerscheinungen. 

21.  Für  die  seltenen  Fälle,  in  denen  klinische  Erscheinungen  be- 
standen, ohne  daß  histologisch  die  Zeichen  einer  akuten  oder  in  Aus- 
heilung begriffenen  Appendicitis  nachzuweisen  waren,  fehlt  bis  jetzt  eine 
sichere  Erklärung.  In  solchen  Fällen  war  oft  neben  einer  stärkeren 
Entwicklung  des  lymphatischen  Gewebes  (lymphatische  Diathese)  ein 
auffallender  Reichtum  der  Muskelwandungen  an  nervösen  Elementen 
festzustellen.  Ob  es  sich  hier  um  den  anatomischen  Ausdruck  einer 
besonderen  Empfindlichkeit  der  Gewebe  handelt,  die  vielleicht  schon 
bei  einfacher  stärkerer  Kotfüllung  des  Wurmfortsatzes  Druckempfindungen 
auslöst,  ist  schwer  zu  sagen  und  kann  erst  durch  Untersuchung  noch 
umfangreicheren  Materials  festgestellt  werden. 

22.  Ein  wirkliches  Verständnis  für  die  komplizierten  Bilder  der 
akuten  Appendicitis  und  ihrer  sehr  verschiedenen  Ausheilungsformen 
kann  man  nur  dann  gewinnen,  wenn  man  wie  bei  der  embryologischen 
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Forschung  versucht,  alle  Stadien  des  Prozesses  in  lückenloser  Reihen* 
folge  zu  erhalten  und  mit  der  Norm  zu  vergleichen.  Auf  den  Umstand, 
daß  der  Mehrzahl  der  Autoren  immer  nur  einzelne  Abschnitte  aus 
dieser  langen  Bilderreihe  zur  Verfügung  standen  und  daß  fast  allen 
Autoren  das  sehr  schwer  zu  beschaffende  normale  V^ergleichsmaterial 
fehlte  und  daß  endlich  ein  Teil  von  ihnen  die  äußerst  verwirrenden 
Bilder  kadaveröser  Veränderungen  als  vollwertigen  Ersatz  für  die 
Lücken  ihrer  Untersuchungsreihen  heranzogen,  ist  es  zurückzuführen, 
daß  selbst  die  einfachsten  durch  die  AscHOFF'schen  und  NoLL'schen 
Untersuchungen  an  der  großen  Fülle  des  RoTTEa'schen  Materials  in 
ihrer  Entwicklung  klargelegten  Bilder  der  akuten  Appendicitis  und 
ihrer  Ausheilungsprodukte,  die  ich  in  ihrem  ganzen  Umfang  bestätigen 
und  nach  mancher  Richtung  vervollständigen  konnte,  noch  immer  falschen 
Deutungen  ausgesetzt  werden. 


Herrn  Professor  Aschoff  spreche  ich  meinen  herzlichen  Dank 
dafür  aus,  daß  er  mir  durch  Überlassung  seines  reichen  Materials  das 
Studium  der  Wurmfortsatzentzündung  ermöglichte  und  mir  dabei  stets 
in  liebenswürdigster  Weise  entgegenkam. 
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dorfer und  vor  allem  Sprengel. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  IX. 

F  i  g.  1 .  32  jähr.  Frau.  Typische  Felderung  der  Muscularis  externa  als 
Zeichen  einer  ausgeheilten  phlegmonösen  Appendicitis.  Daneben  geringe 
Sklerosierung  der  Submucosa.    (s.  p.  277  ff.  im  Text.) 

Fig.  2.  32 jähr.  Frau  (Nr.  21  der  Tabelle).  Subraucöser  Abszeß  in 
das  Lumen  perforiert.    Beginnende  Epithelisierung.    (s.  p.  276  im  Text.) 

Fig.  3.  18 jähr.  Mädchen.  Residuen  eines  relativ  kurz  zurückliegenden 
Anfalles  von  phlegmonöser  Appendicitis.  Reichliche  Zellanhäufungen  in  den 
Gefäßsepten  der  Muscularis  externa. 

Fig.  4.  21  jähr.  Mann.  Residuen  eines  länger  zurückliegenden  Anfalles 
von  phlegmonöser  Appendicitis.  Verbreiterung  des  subserösen  und  inter- 
muskulären  Bindegewebes.    Typische  Felderung  der  Muscularis  externa. 
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XII. 

Untersuchungen  über  die  Fragmentation  und 
Segmentation  des  Herzmuskels. 

Von 

Aage  Stamer, 

ehem.  I.  Assistenten  am  pathologisch-anatomischen  Institute  der  Universität  Kopenhagen. 

Aus  dem  pathologisch-anatomischen  Institut  der  Universität  Kopenhagen 
(Direktor:  Prof.  Johannes  Plbigeb). 

Hierin  Tafel  X  and  XI. 


Wie  aas  mehreren  Arbeiten  der  neueren  Zeit  hervorgeht,  bildet 
diejenige  Veränderung  des  normal-histologischen  Aufbaues  des  Herz- 
muskels, die  man  die  Fragmentatio  myocardii  nennt,  fortwährend  den 
Gegenstand  eingehender  Studien.  So  haben  neuerdings  Giebe1)  und 
Aschoff  und  Tawaba  2)  auf  verschiedenen  Wegen  tiefer  in  das  Problem 
von  der  Beschaffenheit  und  der  Entstehung  der  Fragmentation  einzu- 
dringen gesucht. 

Die  vorliegende  Arbeit  erscheint  der  Hauptsache  nach  als  ein 
umgearbeiteter  Auszug  einer  im  Dezember  1905  vollendeten,  von  der 
Kopenhagener  Universität  im  Frühjahre  1906  mit  der  goldenen  Medaille 
preisgekrönten  Abhandlung. 

Ich  werde  mich  auf  die  geschichtliche  Entwicklung  der  Frage  nach 
der  Beschaffenheit  der  Fragmentation  nicht  näher  einlassen;  hierüber 
verweise  ich  auf  Stbeckeisen's  8)  Arbeit  in  dieser  Zeitschrift,  wie  auch 


J)  Virchow's  Archiv  1906. 

2)  Die  heutige  Lehre  von  den  pathologisch-anatomischen  Grundlagen  der 
Herzschwäche,  Jena  1906. 

8)  Streckeisen,  Zur  Lehre  vou  der  Fragmentatio  myocardii,  Beiträge 
z.  path.  Anat.  u.  allg.  Path.  Bd.  XXVI  1899. 
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auf  Hektoen's  Arbeit *),  wo  sich  eine  gute  geschichtliche  Übersicht  findet. 
Folgende  Hauptpunkte  sind  jedoch  in  diesem  Zusammenbang  zu  er- 
wähnen. 

Uber  die  Bedeutung  der  Fragmeotation  in  der  Pathologie  herrscht 
wohl  keine  Uneinigkeit  mehr.  O bschon  neuere  amerikanische  Forscher 
(Hektoen,  Mac  Callum  *)  derselben  eine  solche  beilegen  wollen  und  u.  a. 
annehmen,  sie  könne  muskuläre  Mitralinsuffizienz  verursachen,  sind  die 
meisten  pathologischen  Anatomen  doch  vorwiegend  der  Ansicht,  daß 
eine  im  strengsten  Sinne  intravitale  Entstehung  der  Veränderung  kaum 
möglich  ist 

Die  ursprüngliche  RsNAUT'sche  Auffassung  der  Myocardite  segmen- 
taire  als  eines  Leidens  sui  generis  wird  wohl  von  niemand  mehr  be- 
hauptet. 

In  der  französischen  Schule,  die  sich  sonst  einstimmig  Renaut  an- 
schloß, stellte  u.  a.  Babd  4)  sich  schon  früh  den  RENAUT'schen  Theorien 
abweichend  gegenüber. 

Nach  Babd  ist  die  Trennung  keine  segmentäre,  sondern  wird  von 
einer  Ruptur  der  Fasern  hervorgebracht,  die  wahrscheinlich  postmortalen 
Ursprungs  als  Folge  der  Einwirkung  von  Reagentien  und  Manipulationen 
ist.  Die  Rupturen  sind  indes  keine  Kunstprodukte  im  gewöhnlichen 
Sinne,  sondern  sind  einer  durch  eine  Störung  der  Ernährung  erzeugten 
außergewöhnlichen  Zerbrechlichkeit  der  Muskulatur  zu  verdanken. 

Allgemein  angenommen  ist  v.  Recklinghausen's  •)  Theorie  von  der 
agonalen  Entstehung  der  Brüche.  Diese  Theorie  findet  an  Streckeisen's 
Arbeit  eine  starke  Stütze,  und  zwar  nicht  so  sehr  weil  Stbeckeisen 
den  Versuch  macht,  mit  Bezug  auf  alle  Fälle  die  supponierte  Steigerung 
des  Blutdruckes  als  Ursache  der  vermuteten  krampfhaften  Herzkontrak- 
tionen nachzuweisen,  sondern  vielmehr,  weil  er  den  Nachweis  fuhrt, 
daß  nie  regressive  Veränderungen  der  Bruchstücke  noch  reaktive  Ände- 
rungen des  interstitiellen  Gewebes  angetroffen  werden,  was  doch  un- 
zweifelhaft der  Fall  sein  müßte,  wenn  die  Brüche  längere  Zeit  vor  dem 
Eintritt  des  Todes  entstanden  wären. 

Max  Glogner's6)  Arbeit  vertritt  einen  Rückzug  von  dieser  klaren 

')  L.  Hektoen,  Segmentation  and  Fragmentation  of  the  myocardium, 
Transactions  of  the  pathological  Society  of  Philadelphia  1898,  und:  American 
journal  of  medical  science  Vol.  114  1897. 

2)  J.  Mac  Callüm,  A  eontribution  to  the  knowledge  of  the  Pathology 
of  Fragmentation,  8egmentation  and  Fibrosis  of  the  myocardium. 

*)  Renaut,  Note  sur  les  alterations  da  myocarde  accompagnant  l'inertie 
cardiaqae,  Soc.  de  biologie:  Gazette  medicale  de  Paris  p.  361  1877. 

*)  Bard,  De  la  signification  anatomique  et  olinique  des  diverses  leBions 
du  myocarde,  Congres  Francais  de  Mödecine  Paris  1895  p.  806. 

*)  v.  Recklinghausen,  Verhandl.  des  X.  internat.  med.  Kongresses 
Bd.  III  3.  Abt.  p.  72. 

Ä)  Max  Glognee,  Virch.  Arch.  Bd.  171  Heft  HI  1903. 
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Anschauung,  indem  er  behauptet,  eine  primäre  intravitale  Fragmentation 
der  Muskulatur  des  rechten  Ventrikels  sei  die  Ursache  einiger  der  Sym- 
ptome der  Beriberikrankheit. 

Eine  Schwierigkeit  der  Annahme,  daß  v.  Recklinghaüsen's  Theorie 
für  alle  Fälle  Gültigkeit  besitzen  sollte,  hat  man  schon  längst  darin  ge- 
funden, daß  außerdem  die  Auflösung  der  r Kittsubstanz"  durch  Fäulnis 
(Dünin's1)  Theorie)  als  Ursache  eines  ähnlichen  histologischen  Bildes 
genannt  wurde,  so  auch  von  Kaufmann2),  der  jedoch  angibt,  diese 
Dissoziation  (Dissolution)  sei  von  der  Fragmentation  verschieden. 

Die  Untersuchungen,  die  man  angestellt  hat,  um  Dünin's  Theorie 
zu  prüfen,  gaben  jedoch  stets  negative  Resultate  (Hektoen,  Aschoff, 
tler  Verf.).  In  der  allerjüngsten  Zeit  will  Giese  (1.  c.)  diese  Theorie 
so  erweitern,  daß  sie,  was  gar  nicht  Dunin's  Gedanke  war,  für  alle  Fälle 
gültig  sein  sollte,  und  er  sucht  sie  experimentell  zu  begründen.  Später 
werden  wir  auf  diese  Untersuchungen  zurückkommen. 

Während  man  sich  darüber  stritt,  um  welchen  Zeitpunkt  die  Brüche 
entstünden,  wurde  gleichzeitig  eine  lebhafte  Diskussion  darüber  geführt, 
wie  das  histologische  Bild  zu  deuten  sei.  Den  damaligen  Anschauungen 
gemäß  schildert  Rekaut  die  Veränderung  als  eine  Auflösung  der  Kitt- 
substanz, wodurch  die  WEissMANN'schen  Segmente,  die  EßERTH'schen 
Herzmuskelzellen  mit  den  bekannten  stufenförmigen  Abgrenzungsflächen 
freigelegt  würden.  Seiner  Ansicht  treten  die  meisten  Forscher  der 
französischen  Schule  und  Browicz8)  bei,  wogegen  v.  Recklikghausen, 
Israel  *)  und  Oestreich  ft)  behaupten,  die  Trennung  finde  wesentlich  in 
der  Kontinuität  der  Muskelzellen  statt,  und  wieder  andere  (Kaecher6), 
Stkeckeisen,  Hektoen,  Mac  Callum)  nehmen  beide  Möglichkeiten  an. 

Die  Weise,  wie  namentlich  die  älteren  Autoren  das  Aussehen  der 
Brüche  schildern,  hinterläßt  keinen  Zweifel,  daß  Vermengung  und  Ver- 
wechselung der  verschiedenen  Trennungsformen  stattgefunden  haben, 
und  die  für  die  verschiedenen  Typen  aufgestellten  Kriterien  sind  nicht 
so  scharf  präzisiert,  daß  eine  Revision  dieser  Frage  unnötig  erschei- 
nen sollte. 

v.  Ebxer's  *)  Theorie  ist  eigentlich  ein  Kompromiß  der  verschie- 


1)  Dlnin,  Einige  Bemerkungen  über  die  Ursachen  der  Fragmentation 
der  Herzmuskelzellen,  Diese  Zeitschr.  Bd.  XVI. 

2)  Kaufmann,  Lehrbuch  der  pathologischen  Anatomie  1904. 

")  Browicz,  Über  das  Verhalten  der  Kittsubstanz  der  Muskelzellbalken 
des  Herzens  in  pathologischen  Zuständen,  Wien.  klin.  Woch.  Nr.  10  1889. 

4)  Israel,  Zur  Entstehung  der  Fragmentatio  myocardii,  Virch.  Arch.  133. 

5)  Üf.strkkh,  Die  Fragmentatio  myocardii,  Virch.  Arch.  Bd.  135  1894. 
°)  Karcher,  Üher  die  Fragmentation  des  Herzmuskels,   I.-D.,  Basel 

1897,  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Medizin. 

^  v.  Ebner,  Uber  die  rKittlinienu  der  Herzmuskelfasern,  Sitz.-Ber.  d. 
raath.-naturw.  Klasse  d.  Akad.  d.  Wisa.  in  Wien  Bd.  109  Abt»  ILI  1900. 
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denen  Anschauungen.  Ihm  zufolge  haben  die  Brüche  allerdings  ihren 
Sitz  in  den  Kittlinien,  diese  sind  ihm  bekanntlich  aber  keine  präformierten 
Strukturen,  „Kittlinien"  zwischen  den  Zellen,  sondern  Verdichtungs- 
streifen, Schrumpfungskontraktionen,  die  durch  das  Absterben  des  Muskels 
entstanden  sind.  Die  Brüche  finden  statt,  indem  die  Faser  in  den  Riß- 
linien durch  Kontraktion  noch  überlebender  Teile  des  Plexus  zerrissen 
werdon.  Schon  im  Berliner  Kongresse  1890  hatte  Marchand  *)  die  Frage 
aufgeworfen,  ob  die  Grenzen  der  Bruchstücke,  wie  von  Wagener  an- 
genommen, nicht  unregelmäßige  Kontraktionslinien,  in  welchen  nachher 
die  Zerklüftung  erfolgt,  seien. 

In  v.  Ebneb's  Arbeit  wird  die  Fragmentationsfrage  zum  erstenmal 
in  der  Beleuchtung  der  neueren  Ansichten  von  der  Struktur  des  Myo- 
cardiums  betrachtet.  Die  alte  EBERTn'sche  Lehre,  das  Myocardium  sei 
aus  anastomosierenden  Zellen  mit  stufenförmigen  Abgrenzungslinien  auf- 
gebaut, die  durch  eine  Kittsubstanz  getrennt  seien,  wurde  bereits  durch 
die  Arbeiten  von  Browicz  und  Pzrewosky  modifiziert,  indem  diese  die 
stabförmige  Struktur  der  Kittlinien  nachwiesen ,  die  ja  von  Browicz  9) 
als  die  initiale  Phase  der  Fragmentation  betrachtet  wurde,  während 
Pzbewosky  behauptete,  dieselbe  sei  eine  normal  vorhandene  Struktur. 
Erst  v.  Ebner  klärte  über  die  Kontinuität  der  Fibrillen  auf  und  wies 
die  Unnahbarkeit  der  EßERTH'schen  Isolations-  und  Imprägnationsver- 
suche  nach.  Er  zeigte,  daß  der  Herzmuskel  ein  Syncytium  ist.  Diese 
Ansicht  wurde  von  Seiten  der  Embryologen  durch  Arbeiten  von  God- 
lewsky8),  Heidenhain*),  Moriya6)  u.  A.  gestützt. 

Den  Untersuchungen  dieser  Forscher  zufolge  läßt  sich  schon  im 
frühen  Lebensalter  nachweisen,  daß  die  Fibrillen  kontinuierlich  über 
lange  Strecken  des  Plexus  verlaufen.  Dies  widerspricht  zwar  etwas  der 
Annahme,  daß  die  Muskulatur  sich  aus  spindelförmigen  Zellen  ent- 
wickle, in  deren  Peripherie  die  Fibrillen  angelegt  würden  (MacCallüm 
und  andere),  jedoch  behauptet  v.  Ebner,  daß  auch  bei  niederen  Tieren 
(Fröschen,  Salamandern)  sehr  früh  netzförmige  Plexus  außer  den  spindel- 
förmigen Zellen  angetroffen  würden,  deren  Analoga  und  weitere  Ent- 
wicklungsstufen den  älteren  Anschauungen  gemäß  die  Herzmuskelzellen 
des  Menschen  und  der  höheren  Wirbeltiere  seien. 

Weissmann  isolierte  spindelförmige  Zellen  aus  den  Herzen  niederer 
Wirbeltiere  durch  Mazeration  mit  Kalilauge.  Nach  Marceau0)  sollen 
aber  auch  bei  diesen  keine  selbständigen  Zellen  zu  finden  sein ;  letzterer 
meint,    Weissmann's    Befund    seien    durch    Zerreißung  entstandene 

*)  Berliner  medizin.  Kongreßverhandinngen  Bd.  II  p.  89. 
*)  Browicz,  Wien.  klin.  Wocb.  Nr.  50  1889. 

3)  Godlewsky,  Bulletin  der  Krakauer  Akademie  1901. 

4)  Heidenhain,  Anat.  Anzeiger  Bd.  20  Nr.  2  1901. 

5)  Moriya,  Anat.  Anzeiger  Bd.  24  Nr.  19—20. 
fl)  Marceaü,  These  de  Paris  1903. 
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Kunatprodukte,  ebenso  wie  nach  v.  Ebner  die  Muskelbruchstücke  beim 
Menschen  solche  sind. 

v.  Ebneb's  Auffassung  der  Kittlinien  wird  bekanntlich  nicht  Ton 
allen  Forschern  gutgeheißen.  M.  Heidenhain1)  hält  dieselben  für 
wirkliche  Strukturen,  „  Schal  tstücke",  die  dazu  dienen,  das  Längswachsen 
des  Muskels  zu  fördern,  zugleich  aber  dazu,  die  Querstreifung  am  Plexus 
homogen  zu  machen.  Mabceau*)  betrachtet  sie  als  Sehnen,  welche  die 
Kontraktionen  gleichmäßig  machen.  Wie  man  sich  nun  aber  auch  den 
beiden  ersteren  Anschauungen  von  der  Bedeutung  der  Kittlinien  gegen- 
überstellt, so  ist  es  doch  klar,  daß  die  Untersuchungen  über  die  Lokali- 
sation der  Fragmentation  die  durch  diese  Arbeiten  errungene  neue  Auf- 
fassung des  Baues  des  Myocardiums  berücksichtigen  müssen,  wie  dieselbe 
möglicherweise  auch  unsere  Ansicht  über  das  Wesen  der  Fragmentation 
beeinflussen  kann. 

Einen  sehr  wesentlichen,  wenngleich,  wie  es  scheint,  nur  wenig  be- 
achteten Fortschritt  zum  Verständnisse  des  Wesens  der  Fragmentation 
verdanken  wir  Mac  Callüm's  *)  Untersuchungen  über  die  Kontraktions- 
verschiedenheiten der  fragmentierten  Herzen.  Er  vertritt  wesentlich 
die  alte  Zellentheorie,  jedoch  mit  Kontinuität  der  Fibrillen  mittels  der 
kompliziert  gebauten  Kittlinienstruktur.  Er  gab  zuerst  eine  Beschrei- 
bung der  verschiedenen  Trennungsformen  und  suchte  diese  auf  bestimmte 
Typen  zurückzuführen.  Seiner  Ansicht  nach  kann  man  unterscheiden 
zwischen:  Brüchen  der  Kittlinien  (reine  Segmentation) ,  Brüchen  des 
kontrahierten,  Brüchen  des  gestreckten  Muskels  und  endlich  Zerreißung 
infolge  sarkolytischer  Degeneration,  worunter  ein  Vorgang  zu  verstehen 
ist,  der  mit  übermäßiger  Streckung  des  Elementes  beginnt  und  mit  voll- 
ständigem Zerfall  und  gänzlicher  Auflösung  der  Struktur  endet.  Die 
sarkolytische  Degeneration  ist  ihm  die  vorherrschende  Erscheinung  in 
der  Histogenese  der  Fragmentation.  Die  anderen  Bruchformen  sind 
untergeordnete  Verletzungen,  die  vielleicht  davon  herrühren,  daß  die 
relativ  gesunden  Teile  der  Muskulatur  übermäßig  angestrengt  und  ge- 
strafft werden.  Die  Degeneration  ist  einer  Störung  der  Ernährung  zu 
verdanken  und  Mac  Callum  ist  zunächst  zu  der  Annahme  geneigt,  daß 
die  Erscheinungen  sich  jedenfalls  einige  Zeit  vor  dem  Eintritt  des  Todes 
entwickeln.  Ahnlicher  Ansicht  über  den  Zeitpunkt  des  Entstehens  der 
Veränderung  ist  ebenfalls  Hektoen  (1.  c),  der,  wie  genannt,  der  Meinung 
ist,  die  Lokalisation  in  den  Papillarmuskeln  könne  muskuläre  Mitral- 
insuffizienz erzeugen.  Seine  Arbeit  hat  wesentlich  Bedeutung  als  Über- 
sichtsartikel und  wegen  der  sorgfältigen  Nachprüfung  der  Resultate 
früherer  Forscher.    Auf  einem  ganz  anderen  Gebiete,  nämlich  zum  Auf- 


>)  Anat.  Anzeiger  Bd.  24. 
2)  These  de  Paris  1903. 

8)  Anat.  Anz.  1897.    Journ.  of  exper.  medicine  Vol.  4  1899. 
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spüren  des  Einflusses  tod  Kunstprodukten  auf  das  Vorkommen,  des 
Fragmentationsbildes,  hat  Buhlig  *),  ein  anderer  amerikanischer  Forscher, 
Beiträge  geleistet.  Er  gibt  an,  daß  die  Brüche  von  der  Einwirkung 
des  Mikrotommessers  herrühren  können,  und  ist  der  Ansicht  nicht  abhold, 
daß  wenigstens  die  lokale  Fragmentation  ein  reines  Kunstprodukt  sei, 
das  sich  nach  Belieben  an  Präparaten  vollkommen  gesunder  Tier-  und 
Menschenherzen  herstellen  und  variieren  lasse.  Wie  wir  unten  zeigen 
werden,  enthält  seine  Arbeit  trotz  der  einseitigen  Anschauungsweise  Auf- 
schlüsse von  reellem  Werte,  die  uns  jedenfalls  gewisse  Erscheinungen 
der  Histologie  der  Fragmentation  erklären. 


Technik  und  Methoden. 

Zur  Grundlage  meiner  histologischen  Studien  dienten  mir  84  Herzen 
erwachsener  Menschen.  Den  größten  Teil  derselben  sezierte  ich  selbst; 
was  die  übrigen  betrifft,  so  war  ich  bei  der  Sektion  zugegen  und  konnte 
mithin  dafür  Sorge  tragen,  daß  die  meiner  Ansicht  nach  zur  Beschaffung 
eines  brauchbaren  Materials  notwendigen  Forderungen  wirklich  befriedigt 
wurden.  Namentlich  suchte  ich  die  nötigen  Manipulationen  möglichst  schonend 
auszuführen,  indem  ich  davon  ausging,  man  könne  nicht  von  vornherein  aus- 
schließen, daß  solche  imstande  seien,  durch  Erzeugung  von  Artefakten  oder 
durch  Modifizierung  des  histologischen  Bildes  der  wirklichen  Fragmentation 
Einfluß  zu  üben. 

Selbstverständlich  läßt  der  Einfluß  der  Manipulationen  sich  nicht  gänz- 
lich verhindern,  wenn  die  Untersuchungen  aufgeschnittene  Herzen  betreffen. 
Einzelne  Herzen  wurden  deshalb  unaufgeschnitten  herausgenommen  und  sofort 
in  10°/0  Formalinlösung  fixiert;  die  meisten  aufgeschnittenen  Herzen  fixierte 
ich  in  toto  in  10°/0  Formalin.  Nach  2 — ßtägiger  Fixation  wurden  die 
Herzen  1  Stunde  lang  in  fließendem  Wasser  ausgewaschen,  darauf  wurden 
mit  einem  scharfen  Messer  möglichst  parallel  zum  Verlauf  der  Fasern  Stück- 
chen ausgeschnitten,  die  teils  zu  Gefrierschnitten  verwandt,  teils  in  Alkohol 
von  steigender  Konzentration  entwässert,  in  Xylol  geklärt  und  in  Paraffin 
eingelagert  wurden ;  nur  ganz  vereinzelte  8tückchen  wurden  in  Celloidin  ein- 
eingebettet. 

Im  Minimum  untersuchte  ich  von  jedem  Herzen:  Stückchen  beider 
Mitralpapillarmuskeln ,  zwei  Stückchen  aus  der  Wandung  des  linken  Ven- 
trikels, zwei  Stückchen  aus  den  verschiedenen  Seiten  des  Septums,  zwei  aua 
der  Wand  des  rechten  Ventrikels  und  1  bis  2  Tricuspidalpapillarmuskeln. 
In  einigen  Fällen  wurden  sehr  viele  Stückchen  untersucht,  wenn  es  mir 
nämlich  besonders  angelegen  war,  das  Vorbandensein  oder  Nicht- Vorhandensein 
der  Fragmentation  festzustellen. 

Mit  Bezug  auf  acht  Herzen  benutzte  ich  eine  andere  Technik,  nämlich 
die  von  Sainton  und  Kattwixckel  *)  zur  Untersuchung  des  Zentralnerven- 
systems, wie  auch  die  von  FABER  und  Bloch")  bez.  des  Magendarmkanaia 

')  Buhlig,  A  preliminary  note  upon  certain  mechanical  microtechnical 
factors  etc.,  Journ.  of  medical  Research  May  1902. 
*)  Deutsches  Archiv  f.  klin.  Med.  1898. 
«)  Nord.  med.  Arkiv  1899. 
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angewandte  Methode,  indem  ich  diese  Herzen  unmittelbar  (ca.  1 4  Stunde) 
nach  dem  Tode  des  Patienten  durch  Injektion  von  10  °/A  Formaldehydlösung 
in  die  Perikardialhöhle  härtete.  Bei  der  Sektion  worden  dieselben  ferner 
in  toto  gehärtet,  und  darauf  wurden  in  der  oben  beschriebenen  Weise  Stück- 
chen ausgeschnitten.  Der  Zweck  dieser  Technik  war,  die  Einwirkung  der 
Fäulnis  wie  auch  die  der  Manipulationen  auszuschließen. 

Außer  den  Herzen  Erwachsener  wurden  einzelne  Herzen  von 
1 — 10jährigen  Kindern  und  20  Herzen  von  Neugeborenen,  die 
während  oder  kurz  nach  der  Geburt  starben ,  wie  auch  Herzen  vou 
macerierten  Embryonen  untersucht. 

Ebenfalls  untersuchte  ich  die  Herzen  von  16  Hunden  jeglicher 
Größe  und  jeglichen  Alters.  Diese  Herzen  wurden  unmittelbar  nach  der 
Tötung  der  Tiere  durch  Chloroform  herausgenommen  und  in  toto  in  10°/0 
Formalin  fixiert. 

Zur  Untersuchung  auf  Fett  benutzte  ich  Fettfärbung  formalingehärteter 
Gefrierschnitte  mit  Sudan  und  Scharlach  wie  auch  nach  Harchi's  Methode. 

Einige  der  Paraffinpräparate  wurden  nach  den  üblichen  Methoden  ge- 
färbt: Hämatoxlinfärbung  nebst  Hansen's  Bindegewebsfärbnng  oder  Eosin- 
naebfärbung;  unter  den  Hämatoxylinen  brachte  Hansen's1)  Eiscntrioxy- 
hämate'in  mir  den  meisten  Nutzen.  Seit  dem  Erscheinen  dieses  vorzüg- 
lichen Kern»  und  Protoplasmafärbungsmittela  gebrauche  ich  dasselbe  fast 
ausschließlich  zur  Normalfärbung,  entweder  allein  oder  im  Verein  mit 
Hansen'b  BindegewebBfärbung ;  es  hebt  ebenso  vortrefflich  die  Kittünien- 
struktur  als  die  Querstreifung  hervor. 

Zu  feineren  Studien  benutzte  ich  Benda-Heidenhain's  Eisenhäma- 
toxylinmethode  mit  Eosinnachfärbung  wie  auch  Ehrlich's  Triacidfärbung  und 
die  Heid  EN  HAIN  sehen  Neutralfärbungen. 

Mittels  der  LEisilMAN'schen  Färbung  gelang  es  mir  ebenfalls,  schöne 
Kittlinienstrukturen  und  schöne  Querstreifung  zu  erzielen. 

Nach  Mac  Callüm's  Angaben  gebrauchte  ich  auch  Präparate,  die  nach 
KOLOSSOW's2)  Methode  dargestellt  waren.  Diese  besteht  in  Fixierung  und 
Imprägnation  frischen  Gewebes  mit  Osmiumsäure  und  Reduktion  der  letzteren 
im  Stückchen  durch  Tannin-Pyrogallussäure.  Ich  wandte  sowohl  Imprägnation 
von  Stückchen  als  auch  Färbung  aufgeklebter,  in  anderer  Weise  gehärteter 
Schnitte  an. 

Diese  Methoden  liefern  freilich  schärfere  Bilder  als  das  Eisentrioxy- 
hämate'in ;  wendet  man  aber  Imprägnation  der  Stückchen  an,  so  erhält  man 
leicht  Kunstprodukte  wegen  des  Sprödewerdens  des  Gewebes,  wie  ich  es 
später  bei  der  Besprechung  der  Artefakte  näher  beschreiben  werde. 

Ich  glaube,  daß  man  bei  richtiger  Anwendung  des  Eisentrioxyhämate'ins 
die  meisten  Strukturen  des  Herzmuskels  deutlich  darstellen  kann,  wenigstens 
ist  man  imstande,  an  den  mit  diesem  Stoffe  gefärbten  Präparaten  mit 
Leichtigkeit  die  Bilder  wiederzufinden,  die  Mac  Callum  nach  KoLOSSOW- 
Präparaten  schildert. 

Es  war  mein  Hauptzweck,  mittels  der  genannten  Technik  einwandfreie 
Schnittpräparnto  herzustellen.  Welche  Schwierigkeiten  hiermit  verbunden 
waren,  werde  ich  später  besprechen,  wie  auch,  ob  sich  ebenfalls  in  diesen 


*)  Zeitschr.  f.  wiss.  Mikroskopie  u.  f.  mikroskop.  Technik  Bd.  XXII 
p.  45—90  1905. 

2)  Kolossoav,  Über  eine  neue  Bearbeitung  der  Gewebe  mit  Osmiumsäure, 
Zeitschr.  f.  wiss.  Mikrosk.  1892. 
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Schnitten  Kunstprodukte  geltend  machten.  Vorläufig  bemerke  ich  nur,  daß 
ich  die  histologischen  Bilder  der  Fragmentation  im  weitesten  Sinne  dieses 
Wortes  nach  Schnittpräparaten  geschildert  habe,  die  nach  obengenannter 
Technik  in  einer  Dicke  von  6 — 10  /<  hergestellt  wurden. 


Untersuchungen  über  die  Kittlinienstrukturen. 

Bevor  ich  zur  Besprechung  der  histologischen  Verhältnisse  der 
Fragmentation  schreite,  werde  ich  in  Kürze  einige  Bemerkungen  über 
die  Kittlinienstrukturen  machen,  zu  deren  näherer  Untersuchung  teils 
an  frischen  Isolationspräparaten,  teils  an  Gefrierschnitten  und  an  den 
in  Paraffin  eingebetteten  Präparaten  sich  mir  während  meiner  Arbeit 
reichliche  Gelegenheit  darbot. 

Während  einige  (Browicz)  angeben,  das  Vorkommen  von  Kittlinien 
in  frischen  Präparaten  ohne  Zusatz  von  Reagenzien  sei  eine  pathologische 
Erscheinung  —  die  Initialphase  der  Fragmentation  —  behaupten  andere, 
das  Vorhandensein  oder  das  Fehlen  der  Kittlinien  in  solchen  Präparaten 
beruhe  nur  auf  individuellen  Schwankungen. 

Zu  wiederholten  Malen  gelang  mir  der  Nachweis  deutlicher  Kitt- 
linien in  frischen  Isolationspräparaten  aus  Herzen,  die  absolut  keine 
pathologischen  Veränderungen  irgendwelcher  Art  darboten,  darunter 
Herzen  von  Individuen,  die  nach  einem  Unglücksfalle  gestorben  waren, 
und  ich  kann  es  deswegen  nur  als  wenig  wahrscheinlich  betrachten,  daß 
das  Vorkommen  von  Kittlinien  in  frischen  Präparaten  eine  pathologische 
Erscheinung  sein  sollte.  Die  Herzen  der  durch  einen  Unglücksfall  ge- 
töteten Individuen  waren  meistens  mehr  oder  weniger  kadaverös  ver- 
ändert; ich  halte  es  aber  dennoch  für  durchaus  unwahrscheiulich,  daß 
Fäulnis  das  Hervortreten  solcher  Strukturen  sollte  bewirken  können, 
denn  durch  successive  Untersuchungen  einer  Reihe  verfaulender  Herzen 
habe  ich  während  der  verschiedenen  Stadien  der  Fäulnis  durchaus  nichts 
zu  finden  vermocht,  was  zu  der  Annahme  berechtigen  könnte,  die  Fäul- 
nis könne  im  Laufe  kürzerer  Zeiträume  auf  die  Kittlinienstrukturen  ein- 
wirken. 

An  frischen  Isolationspräparaten  zeigen  sich  die  Kittlinien  als  feine 
grauliche  Linien,  in  welchen  man  zuweilen  undeutliche  Stäbchenstruktur 
erblickt.  Am  deutlichsten  sieht  man  dieselben  in  verfetteten  Herzen 
und  bei  brauner  Atrophie;  im  letzteren  Falle  machen  sie  oft  den  Ein- 
druck, als  wären  sie  breiter,  mehr  lichtbrechend. 

Ich  vermag  v.  Ebner  nicht  darin  beizustimmen,  daß  abgerissene 
Perimysiumhäutchen,  die  sich  über  die  Fasern  hinlegen,  leicht  eine  Ver- 
wechselung mit  den  Kittlinien  veranlassen  sollten.  Freilich  kann  man 
sehen,  wie  feine  Bindegewebsfasern  in  derselben  Richtung  wie  die  Kitt- 
linienstrukturen über  die  Fasern  hinweglaufen,  sowohl  in  Isolationsprä- 
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paraten  als  in  Gefrierschnitten,  ich  war  aber  stets  imstande,  dieselben 
voneinander  zu  unterscheiden. 

Zuweilen  geschah  es,  daß  die  Kittlinien  in  Gefrierschnitten  und 
Paraffinschnitten  bei  Hansen's  Färbung  einen  rötlichen  Ton  annahmen, 
auch  dann  handelte  es  sich  aber  um  wirkliche  Kittlinien,  nicht  um  Binde- 
gewebsnbrillen.  Die  Ursache  dieser  Variation  der  Färbung  vermochte 
ich  nicht  zu  ermitteln. 

Dagegen  muß  ich  mit  v.  Ebner  behaupten,  daß  ich  niemals  an 
isolierten  Fasern  durch  Imprägnation  mit  Silber  Kittlinien  hervorbringen 
konnte,  nicht  einmal  an  Material,  in  welchem  direkte  Untersuchungen 
deutliche,  breite,  homogene  Kittlinien  ergaben.  Dies  spricht  ja  stark 
dagegen,  daß  man  diese  Strukturen  als  Zellgrenzen  auffassen  könnte. 

An  formalingehärteten  Gefrierschnitten  treten  in  ungefärbten  Prä- 
paraten die  Kittlinien  oft  deutlich  als  homogene  Querbänder  hervor. 
In  einigen  Fällen  fanden  sie  sich  nur  hier  und  da,  in  anderen  in  zahl- 
reicher  Menge  über  das  ganze  Präparat  zerstreut.  Oft  wurde  in  ihnen 
Stäbchenstruktur  beobachtet,  die  sich  jedoch  nicht  in  Fibrillen  auflösen 
ließ,  sondern  zunächst  das  Aussehen  von  ineinander  eingreifenden 
Zacken  hatte. 

Auch  in  ungefärbten  Gefrierschnitten  von  Herzen,  die  unmittelbar 
nach  dem  Tode  mit  Formalin  injiziert  worden  waren,  sah  man  ähnliche 
Bildungen. 

In  den  gewöhnlichen  Paraffinschnitten  sah  man  die  Kittlinien  in 
sehr  wechselnder  Menge  und  Färbbarkeit. 

Als  Färbungsmittel  benutzte  ich  zu  gewöhnlichen  Übersichtsprä- 
paraten in  der  Regel  Eisentrioxyhämatein ,  das  sich  als  gute  Bilder 
gebend  erwies.  Mitunter  konnte  ich  das  eigentümliche  Verhalten  kon- 
statieren, daß  Kittlinien,  die  sich  in  formalingehärteten  Gefrierschnitten 
vortrefflich  färbten,  sich  in  Paraffinpräparaten  aus  genau  derselben 
Gegend  des  Herzeus  entweder  gar  nicht  oder  nur  sehr  schwierig  färben 
ließen.  Nicht  selten  konnte  ich  in  solchen  Präparaten  mittels  der 
Benda-H  EiDEXHAiN'schen  Methode  eine  Menge  Kittlinien  nachweisen, 
indem  der  Eiscolack  bei  einer  bestimmten  Differenzierung  denselben 
schneller  entzogen  wird,  doch  auch  bei  dieser  Methode  war  es  mir  nicht 
immer  möglich,  solche  nachzuweisen.  Zu  feineren  Studien  wandte  ich 
Hejdenhatn 's  Neutralfärbungen,  Ehrlich's  Triacid,  Beneke's  Modi- 
fikation der  WEiOERT'schen  Fibrinfärbung  und  Kolossow's  Methode  an. 

In  den  unmittelbar  nach  dem  Tode  formalinfixierten  Herzen  traf 
ich  Kittlinien  in  variabler  Menge  an,  niemals  fehlten  sie  aber  gänzlich. 

Ich  habe  versucht,  ob  die  verschiedenen  Härtungsmittel  (Sublimat, 
Alkohol,  Aceton,  Carnoy's  Flüssigkeit  mit  Chloroform,  Sublimat-Pikrin- 
säure, Osmiumsäure  und  Marchi'b  Flüssigkeit)  wesentlichen  Einfluß  auf 
das  Erscheinen  und  das  Aussehen  der  Kittlinien  in  gefärbten  Präparaten 
haben  könnten.     Die  beiden  letzten  Mittel  machen  die  Kittlinien, 
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namentlich  im  verfetteten  Myocardium,  fast  immer  sehr  deutlich.  Die  anderen 
Mittel  scheinen  mir  dem  Formalin  nicht  überlegen  zu  sein.  In  formalin- 
gehärteten  Präparaten  konnte  ich  ebenso  schöne  Stäbchenstrukturen 
darstellen  wie  in  sublimatgehärteten.  Nach  Kolossow's  Methode  ließen 
dieselben  sich  leicht  darstellen,  dem  Anschein  nach  aber  nicht  in  größerer 
Menge  als  mittels  anderer  Methoden. 

Nach  Moriya1)  sollte  der  Unterschied  zwischen  den  homogenen 
und  den  stäbchenförmigen  Kittlinien  auf  der  Härtung  beruhen.  Dieser 
Ansicht  vermag  ich  nicht  beizutreten,  da  ich  in  demselben  Präparate  beide 
Formen  sozusagen  unmittelbar  nebeneinander  gefunden  habe. 

In  den  Herzen  neugeborener  Kinder  konnte  ich  nie  typische  Kitt- 
linien nachweisen,  wohl  aber,  ebenso  wie  Eppenger2),  hier  und  da  im 
Plexus,  namentlich  in  sublimatgehärtetem  Material,  Bildungen  antreffen, 
die  sich  mit  Hämatozylin  stark  färbten  und  nicht  wenig  an  feine  Kitt* 
linien  erinnerten,  ja  sogar  wie  Heedenhain's  kleine  Treppen  geordnet 
sein  konnten.  Eppenger  meint,  dies  seien  nur  Äußerungen  der  Funk- 
tionszustände  des  Muskels. 

Von  mehreren  Autoren  wird  hervorgehoben,  die  Kittlinien  ließen 
sich  in  den  Herzen  verschiedener  Tierarten  nur  schwierig  darstellen. 
Ich  untersuchte  deshalb  Herzen  von  Hunden,  Kaninchen  und  Meer- 
schweinchen. In  den  untersuchten  Hundeherzen  fanden  sich  zuweilen 
Kittlinien,  zuweilen  keine  Spur  von  solchen,  obschon  das  Material  ganz 
auf  dieselbe  Weise  behandelt  wurde.  Übrigens  muß  ich  der  Ansicht 
MacCallum's  widerstreiten,  daß  die  Strukturen  im  Hundeherzen  sich 
nur  als  einfache  intercelluläre  Brücken  erweisen  sollten,  denn  ich  habe 
hier  Kittlinienstrukturen  nachgewiesen,  durch  welche  die  Fibrillen  deut- 
lich als  Stäbchen  verliefen.  In  den  Herzen  von  Kaninchen  und  Meer- 
schweinchen wurden  keine  Kittlinien  beobachtet. 

Der  Herzmuskel  hat  sich  nun  in  den  untersuchten  Präparaten  von 
Menschenherzen  bei  weitem  nicht  immer  als  ein  deutlicher  Plexus  er- 
wiesen. Schnitte  aus  der  Wand  des  linken  Ventrikels  geben  oft  den 
Eindruck  längsverlaufender  Fasern  mit  ziemlich  spärlichen  Anastomosen. 
Heedenhaen  macht  geltend,  daß  die  Plexusbildung  am  deutlichsten  in 
Präparaten  zum  Vorschein  komme,  die  bei  der  Härtung  etwas  einge- 
schrumpft seien.  Noch  schönere  Plexus  sind  doch  zu  gewahren,  wenn 
eine  leichte  Zunahme  des  interstitiellen  Gewebes  stattgefunden  hat,  be- 
sonders wenn  dieses  ödematös  ist;  in  ausgeprägten  Fällen  kann  man 
dann  eine  diffuse  feinkörnige  Trübung  zwischen  den  Bindegewebsfibrillen 
finden.  Mitunter  sieht  man  in  den  Papillarmuskeln  stark  kontrahierte 
Plexus  mit  weiten  Maschen. 


*)  Moriya,  Anat.  Anz.  Bd.  24  Nr.  19  —  20. 
')  Deutsche  med.  Woch.  Nr.  15  1905. 
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Benutzt  man  Kolossow's  oder  Benda-Heidenhain's  Metbode  oder 
die  Neutralfarbmethoden,  so  kann  man  die  Fibrillen  lange  Strecken  hin- 
durch in  dem  Plexus  verfolgen.  Finden  sich  nun  Kittlinien,  so  läßt  sich 
oft  nachweisen,  daß  diese  in  der  von  Heidenhain  beobachteten  Weise 
in  den  Plexus  eingelagert  liegen,  was  zur  Folge  hat,  daß  sie 
zuweilen  ganz  deutlich  kleine  kernlose  Stückchen  des- 
selben isolieren.  An  den  feinsten  Fasern,  die  nachweisbar  in  den 
Präparaten  ganz  frei  liegen,  ist  dies  oft  zu  gewahren.  Dagegen  können 
kernlose  Stückchen  stärkerer  Fasern  zwischen  zwei  breiteren  Kittlinien, 
die  man  ebenfalls  relativ  häufig  antrifft,  und  die  z.  B.  von  Phzewosky 
abgebildet  wurden,  auch  davon  herrühren,  daß  der  Kern  nicht  mit 
in  den  Schnitt  gelangt  ist. 

An  wohlgelungenen  Schnitten  kann  man  besonders  gut  die  kleinen 
Treppen  Heidenhain's  und  deren  eigentümliche  „Rand  auf  Randu- 
Stellung  beobachten. 

Vergleichen  wir  nun  die  durch  Kittlinien  abgegrenzten  Stückchen 
des  Plexus  mit  dem  alten  EBEETu'schen  Zellen  begriff,  so  sehen  wir 
leicht,  daß,  wie  Heldenhain  angibt,  keine  Identität  derselben  besteht. 
Wir  haben  hier  sehr  unregelmäßige  Zellengebiete,  die  noch  komplizierter 
sind  als  die  EBEHTu'scheti,  und  die  jedenfalls  nicht  den  Stückchen  ent- 
sprechen, welche  man  durch  Mazeration  mit  Kalilauge  herzustellen  ver- 
mag. Eine  solche  Unregelmäßigkeit  geuügt  vielleicht  nicht  an  und  für 
sich,  um  uns  die  Ansicht  zu  verwehren,  es  handle  sich  um  wirkliche, 
wenn  auch  mehrkernige  „Zellen".  So  beschreibt  v.  Ebner  sehr  unregel- 
mäßige, glatte  Muskelzellen  aus  der  Aorta,  die  eine  ähnliche  Form  an- 
nehmen, um  sich  den  fenestrierten  Membranen  anzupassen.  Die  wirklich 
kernlosen  Bezirke  bieten  einer  solchen  Anschauung  indes  Schwierig- 
keiten dar. 

Daß  die  Fibrillen  die  Kittlinien  durchsetzen,  ist  auch  meinen  Unter- 
suchungen zufolge  als  sicher  zu  betrachten;  ob  dasselbe  mit  dem  Sarko- 
plasma  der  Fall  ist,  darüber  herrscht  noch  Uneinigkeit,  v.  Ebneb 
glaubt,  aus  Hoche's  »)  Bildern  schließen  zu  dürfen,  daß  es  sich  wirklich 
so  verhält. 

Auch  über  die  Rolle,  welche  die  Kittlinien  bei  der  Kontraktion 
spielen,  sind  die  Autoren,  die  dieselben  für  präformierte  Strukturen 
halten,  nicht  einig.  Mabceau  meint,  sie  spielten  keine  aktive  Rolle, 
ebenso  Mokiya,  der  keine  Formveränderungen  zu  entdecken  vermochte. 
Wäre  dies  der  Fall,  so  müßte  nach  v.  Ebner  ein  physiologisches  Rätsel 
vorliegen.  Die  Kittlinien  müßten  nämlich  dann  ein  Hindernis  der  Kon- 
traktion bilden,  jedes  zwischenliegende  Muskelstückchen  müßte  kürzer, 
breiter,  tonnenförmig  werden;  man  müßte  daher  annehmen,  daß  die 
Kittliuie  während  der  Kontraktion  nach  der  Quere  gestreckt,  ebenso  breit 


)  Hoche,  Bibliographie  anatomique  1897. 
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wie  das  Muskelstückchen  würde.  Ein  Teil  der  Arbeit  der  Fasern  würde 
mithin  dazu  verbraucht  werden,  einen  inneren  Widerstand  gegen  die 
Kontraktion  zu  überwinden.  Dies  ist  aber  wenig  denkbar,  da  die  An- 
ordnung des  Bindegewebes  im  Myocardium  gerade  eine  derartige  ist, 
daß  der  Widerstand  auf  das  möglichst  Geringste  reduziert  wird,  damit 
möglichst  wenig  Arbeit  verloren  geht. 

Ob  dieses  Argument  v.  Ebneb's  sieb  wirklich  gegen  die  Auf- 
fassung der  Kittlinien  als  präformierter  Strukturen  anwenden  läßt,  ist 
doch  nicht  ganz  sicher.    Erstens  liegen  nämlich  Beobachtungen 
vor,  die  darauf  hindeuten  könnten,  daß  auch  die  Kitt- 
linien sich  kontrahieren.     So  sieht  man  ja,   wie  die  äußere 
Kontur  der  Muskelfasern,  die  Heidexhain  „Sarcolemma"  benennt, 
während  andere  (Mabceau,  MacCallüm)  sie  für  eine  Differenzierung 
der  oberflächlichen  Schicht  des  Sarkoplasmas  halten,  sich  deutlich 
festonartig  um  die  Kittlinie  ausbuchtet.    Heidenhain  hat  dies  ab- 
gebildet, und  ich  beobachtete  es  ebenfalls,  u.  a.  in  den  formalininjizierten 
Herzen.    Diese  Festonlinie  ist  ein  wenig  niedriger  als  der  Bogen 
zwischen  den  Z-linien.  Wie  großes  Gewicht  man  solchen  Bildern  beilegen 
darf,  wage  ich  nicht  zu  entscheiden.  —  Zweitens  kann  man  nachweisen, 
daß  die  Kittlinie  ihre  Form  zu  bewahren  vermag,  ohne  nach  der  Quer- 
achse der  Muskelfaser  gestreckt  zu  werden,  selbst  wenn  der  zwischen- 
liegende Muskelabschnitt  wegen  seiner  Kontraktion  gerade  stark  tonnen« 
förmig  wird.    Diese  Erscheinung  ist  nämlich  nicht  so  gar  selten  an- 
zutreffen, besonders,  wie  später  gezeigt  wird,  in  fragmentierten  Herzen. 
Aus    solchen    und    ähnlichen    Bildern    hat    man    schließen  wollen, 
die  Kittlinien  setzten  dem  Fortschreiten  der  Kontraktionswelle  einen 
gewissen  Widerstand  entgegen,  so  z.  B.  Hucue,  der  an  deu  beiden 
Seiten  einer  Kittlinie  verschiedene  Kontraktionsphasen  fand.    Man  kann 
jedoch  auch,  wie  ich  später  zeigen  werde,  verschiedene  Phasen  scharf 
abgesetzt  finden,  ohne  daß  sie  durch  eine  Kittlinie  getrennt  sind  (wie 
MacCallüm  sagt,  „in  derselben  Zelle").    Da  es  sich  überdies  um  ab- 
norme Erscheinungen  handelt,  ist  es  möglich,  daß  man  auch  diesen 
kein  Gewicht  gegen  die  v.  EBNEB'sche  Theorie  beilegen  darf. 

Ich  werde  hier  die  Bedeutung  und  Natur  der  Kittlinien  nicht 
ferner  erörtern  und  namentlich  keine  neuen  Theorien  aufstellen.  Ab- 
solut entscheidende  Resultate  lassen  sich  aus  meinem  Material  nicht 
ableiten;  dazu  wären  auch  umfassende  Studien  der  embryonalen  und 
besonders  der  ersten  postembryonalen  Entwicklung  erforderlich. 

Überzeugende  Theorien  davon,  wie  das  Wachstum  der  Fibrillen 
und  der  Muskelsubstanz  überhaupt  stattfindet,  liegen  bis  jetzt  nicht  vor. 
Heidexhain's  Hypothese  macht  den  Eindruck,  „ein  wenig  konstruiert" 
zu  sein.  Wären  die  Kittlinien  wirklich  Bildungen,  die  zum  longitudinalen 
Wachstum  der  Fibrillen  dienten,  so  möchte  man  doch  gewiß  erwarten, 

Ziegler,  Beiträge  zur  path.  Anat.  XLII.  Bd.  81 
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sie  am  ausgeprägtesten  bei  Kindern  und  in  hypertrophischen  Herzen 
anzutreffen.  Bei  ersteren  fehlen  sie  nun  bekanntlich  in  den  meisten 
Fällen,  und  in  hypertrophischen  Herzen  sind  sie  keineswegs  konstant. 
Marceau  behauptet  gerade,  daß  eben  diese  Strukturen  für  das  völlig 
ausgewachsene  Herz  charakteristisch  seien.  Seine  Theorie,  sie  wirkten 
als  zahlreiche  eingestreute  kleine  Sehnen,  welche  die  Kontraktion  gleich- 
mäßig machten,  ist  bei  weitem  nicht  überzeugend. 

Meinen  Untersuchungen  zufolge  scheint  v.  Ebner's  Deutung  der 
Kittlinien  als  Kontraktionserscheinungen,  die  durch  das  Absterben  des 
Muskels  entstanden  sind,  eine  nicht  geringe  Wahrscheinlichkeit  für  sich 
zu  haben,  selbst  wenn  man  auch  hier  gewichtige  Einwürfe  zur  Geltung 
bringen  kann.  Es  spricht  dafür,  daß  sie  an  Menge  und  Aussehen 
außerordentlich  variieren,  ferner,  daß  sie  an  stark  kontrahierten  Plexus 
(namentlich  im  formalininjizierten  Herzen)  äußerst  dicht  auftreten,  viel 
dichter  als  man  nach  dem  Grade  der  Kontraktion  erwarten  sollte,  wenn 
sie  als  präformierte  Strukturen  dichter  aneinander  genähert  wären.  Das 
Gesichtsfeld  konnte  buchstäblich  von  Kittlinien  überfüllt  sein,  an  vielen 
Stellen  waren  sie  nur  durch  drei  bis  vier  Muskelschichten  voneinander 
getrennt,  v.  Ebner  gibt  an,  daß  sie  nur  selten  in  der  Kerngegend 
auftreten,  und  schreibt  dies  dem  Umstände  zu,  daß  hier  mehr  Sarko- 
plasnia  angehäuft  sei.  Ich  sah  jedoch  oft  Bilder,  in  welchen  sich 
sogar  mehrere  Kittlinien  in  dieser  Gegend  befanden.  (Siehe  Taf.  X 
Fig.  7.) 

Welche  Bedeutung  dies  für  die  Frage  nach  dem  Trennungsorte 
bei  der  Fragmentation  hat,  läßt  sich  leicht  ermessen.  Man  wird  nicht 
in  allen  Fällen,  wo  der  Bruch  an  einem  Kerne  vorbeigeht,  oder  wo 
der  Kern  sogar  außerhalb  des  einen  Fragments  hervorragt,  schon 
hieraus  schließen  können,  daß  der  Bruch  in  der  Muskelsubstanz  statt- 
gefunden habe  (Oestreich). 

Während  mithin  vieles  für  v.  Ebner's  Auffassung  der  Kittlinien- 
strukturen als  abnorme  Kontraktionserscheinungen  spricht  —  außer 
den  oben  genannten  Argumenten  auch  die  Bilder  von  sekundär  aus- 
gestreckten oder  anderswie  veränderten  Kittlinien,  —  muß  doch  offen 
bekannt  werden,  daß  das  letzte  Wort  in  dieser  Sache  gewiß  noch  nicht 
gesagt  ist. 

v.  Ebner's  Ansicht  erklärt  nicht  zur  Genüge  die  Segmentation. 
Gerade  bei  gewissen  Seginentationsbildern  erhält  man  eher  den  Eindruck, 
es  handle  sich  um  eine  Auflösung  einer  Struktur,  als  den,  daß  ein 
aktiver  Vorgang  im  Muskel  stattfinde,  der  die  Zerreißung  des  letzteren 
bewirke.  Noch  unerklärlicher  durch  die  v.  EßNER'sche  Theorie  ist  aber 
erstens  die  Tatsache,  daß  bei  Fettmetamorphose  ein  auf- 
fallender Unterschied  des  Fettgehalts  zwischen  den  beiden 
durch  eine  Kittlinienstruktur  getrennten  Stückchen  an- 
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getroffen  werden  kann  (Ambrosius  *)  ,  Fibiger2),  Verf.),  und 
zwar  sowohl  an  unveränderten  als  an  segmentierten  Plexus.  Ambrosius 
meinte,  der  verschiedene  Fettgehalt  der  Fragmente  deute  auf  eine 
intravitale  Differenzierung  der  Struktur  der  Fasern  hin,  wodurch  die 
agonale  Veränderung  —  die  Fragmentierung  —  bedingt  sei.  Seine 
Zeichnung  scheint  nun  gerade  eine  schwach  ausgesprochene  Auflösung 
der  Kittlinien  darzustellen.  —  Zweitens  steht  es  in  starkem  Wider- 
spruch mit  der  Auffassung,  die  Kittlinien  seien  abnorme  Kontraktions- 
erscheinungen, daß  man  bei  Fettanhäufung  niemals  Fett- 
körnchen in  der  Kittlinie  selber  angehäuft  antrifft,  nicht 
einmal,  wo  diese  sich  als  ein  breiter  homogener  Streifen  präsentiert. 
Man  könnte  hier  allerdings  annehmen,  daß  das  Fett  durch  die  abnorme 
Kontraktion  in  die  angrenzenden  Teile  des  Sarkoplasmas  hinausgepreßt 
würde.  Die  Erscheinung  läßt  sich  indes  wenigstens  ebensogut  dadurch 
erklären,  daß  die  Kittlinie  ein  morphologisches  Element 
ist,  das  wegen  seiner  besonderen  Beschaffenheit  nicht, 
wie  das  Sarkoplasma,  das  Fett  zurückzuhalten  vermag. 

Aschoff  und  Tawara  schließen  sich  ganz  der  v.  EßNEit'schen 
Anschauung  an  und  schildern  die  verschiedenen  Bilder  der  Kittlinien- 
strukturen als  dadurch  entstanden,  daß  die  Kontraktionsstreifen  über- 
mäßig ausgestreckt  wurden.  Auch  diese  Autoren  heben  den  absoluten 
31  an  gel  an  Kittlinien  in  den  Herzen  neugeborener  Kinder  hervor,  wo- 
gegen sie  solche  in  den  Herzen  geschlachteter  junger  Tiere  (Kälber)  in 
reichlicher  Menge  fanden.  Dies  schreiben  sie  dem  Verblutungstode  zu, 
geben  aber  zu,  daß  umfangreiche  experimentelle  Arbeiten  erforderlich 
sind,  um  zu  ermitteln,  unter  welchen  Bedingungen  die  Strukturen  auf- 
treten. 

Neues  vermag  ich  hier  nicht  hinzuzufügen,  nur  bemerke  ich,  daß 
ich  bei  denjenigen  Experimenten,  die  ich  unternahm,  um  eine  Fragmen- 
tation in  Kaninchenherzen  (Intravenöse  Injektionen  einer  Calomel- 
suspension  an  Kaninchen  [ad  modum  Karcher])  hervorzubringen,  und 
bei  denen  die  Herzen  einer  bedeutenden  Störung  des  Stoffwechsels  aus- 
gesetzt wurden,  deutlichere  Kittlinien  als  sonst  irgendwo  sah.  Ahnliche 
Erfahrungen  machten  Karcher  bei  protrahierter  Chloroform-  und 
Chloralnarkose  und  Mollard  und  Regrud  bei  Diphtherietoxinvergiftung. 

Ganz  kurz  werde  ich  noch  die  Verhältnisse  der  Querstreifung  in 
den  untersuchten  Herzen  besprechen,  insoweit  dieselben  für  das  Folgende 
von  Bedeutung  sind,  und  hieran  einzelne  Bemerkungen  über  den  Sinn 
einiger  histologischer,  bisher  noch  streitiger  Strukturen  knüpfen.  Daß 


l)  Virch  Aren.  Bd.  138  Suppl.  1895. 

*)  Contribution  ä  l'etude  de  l'embolie  grabseuBe,  Nordisk  medicinskt 
Arkiv  1900.    (Bidrag  til  Lären  om  Fedtemboli.) 
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man  mittels  guter  Färbungsmethoden  auch  im  menschlichen  Myocardium 
die  verschiedenen  Phasen  der  Kontraktion  zu  erkennen  vermag,  ist  ganz 
sicher,  selbstverständlich  waren  aber  nicht  alle  untersuchten  Fälle  gleich 
gut  zu  deren  Beobachtung  geeignet.  Bekanntlich  sind  histologische  Prä- 
parate gewöhnlicher  quergestreifter  Muskulatur  je  nach  dem  Zeitpunkte 
post  mortem,  um  welchen  man  die  Stückchen  zur  Präparation  heraus- 
nimmt, von  sehr  verschiedener  Güte.  In  frischem,  sofort  nach  dem 
Tode  entnommenem  Material  entstehen  durch  die  Einwirkung  der 
Fixierungsmittel  leicht  abnorme  Kontraktionen.  Nach  Hatem  !)  erhält 
man  die  besten  Bilder,  wenn  man  unmittelbar  nach  dem  Aufhören  der 
Totenstarre  die  Präparate  anfertigt.  Es  ist  wahrscheinlich,  daß  es  sich 
mit  dem  Myocardium  ähnlicherweise  verhält.  Mein  Material  blieb 
während  eines  Zeitraumes  von  verschiedener  Dauer  nach  dem  Tode 
liegen  und  wurde  während  verschiedener  Stadien  des  Rigor  entnommen. 
Die  Querstreifuug  schwankte  denn  auch  sehr  an  Färbbarkeit  und  Deut- 
lichkeit.  Auch  meiner  Erfahrung  nach  ist  sehr  frisches  Material  nicht 
immer  das  beste,  indem  nicht  allein  abnorme  Kontraktionen  hinzutreten 
können,  sondern  auch  die  Deutlichkeit  der  Querstreifung  weniger  gut 
werden  kann  (so  z.  B.  in  den  unmittelbar  nach  dem  Tode  mit  Formalin 
fixierten  Herzen).  Eine  befriedigende  Erklärung,  weshalb  ein  Präparat 
mißlingt,  läßt  sich  nicht  in  allen  Fällen  geben.  Mittels  guter  Färbungs- 
methoden läßt  die  Querstreifung  sich  auch  in  kadaverös  veränderten 
Herzen  erkennen,  ja  in  einigen  Fällen  scheint  sie  sogar  besonders  deut- 
lich zu  werden. 

Ich  werde  hier  die  verschiedenen  Phasen  der  Kontraktiou  und  der 
Dilatation  nun  nicht  in  ihren  Einzelheiten  schildern.  So  deutlich  wie 
an  den  Muskeln  niederer  Tiere  lassen  die  verschiedenen  Streifen  sich 
nicht  im  menschlichen  Myocardium  erkennen.  Dagegen  ist  es  selbst 
bei  den  gewöhnlichen  histologischen  Färbungen,  besonders  aber  bei  den 
spezifischen  Methoden  der  Färbung  der  Querstreifung  (Heidenhain's 
Neutralfärbung  usw.)  leicht,  die  mehr  prägnanten  Verschiedenheiten  zu 
erblicken. 

Die  Fibrillen  erweisen  sich  während  der  Kontraktion  als  dicker, 
die  Querstreifung  als  dichter.  Mac  Callum's  Angaben  sind  in  allem 
Wesentlichen  richtig.  In  gestrecktem  Zustande  ist  die  „Zelle"  (eine 
Strecke  zwischen  zwei  Kittlinien)  dünner  oder  hat  sogar  eingekerbte, 
schwach  konkave  Räuder.  Brücke's  Linien  (der  Q-streifen)  ist  länglich 
oval  und  der  Abstand  zwischen  Kkause's  Membranen  (der  Z-streifen) 
ist  beträchtlich.  In  kontrahiertem  Zustande  sind  Brücke's  Linien  mehr 
breit  als  laug,  und  Krause's  Membranen  nähern  sich  einander  dann 
am  meisten;  die  Querstreifuug  ist  dichter.    Der  Ruhezustand  (der  von 


)  Raxvier,  Manuel  d'histologie  pathologiqne. 
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Mac  Callum  nicht  naher  besprochen  wird)  ist  namentlich  dadurch 
charakterisiert,  daß  alle  Scheiben  sich  sehr  deutlich  zeigen. 

Von  Bedeutung  ist  es,  daß  diese  Verschiedenheiten  der  Streifung 
sich  auch  an  Präparaten,  die  mit  Trioxyhämatein  gefärbt  sind,  er- 
kennen lassen,  daß  sie  aber  am  deutlichsten  und  schärfsten  bei  der 
von  Mac  Callum  angewandten  KoLossow'schen  Methode  hervortreten. 
Ein  wenig  Unterschied  gibt  es  aber  doch.  Die  gestreckten  BaücKE'schen 
Linien  erscheinen  nicht  ?öllig  so  dunkel  bei  der  TrioxyhämateinfarbuDg 
als  bei  der  KoLossow'schen  Behandlung.  Bei  Hetdenhains  Eisen  - 
hämatoxylinmethode  ist  die  Beurteilung  der  Präparate  zuweilon  etwas 
schwieriger.  Hier  kommt  es  nicht  wenig  auf  größere  oder  geringere 
Extraktion  an,  welche  Teile  am  stärksten  gefärbt  hervortreten,  und 
mittels  verschiedener  Beizung,  Färbung  und  Differenzierung  kann  man 
verschiedene  Bilder  darstellen.  Doch  lassen  auch  die  exzessiven  Grade 
der  Kontraktion  und  der  Dilatation  sich  bei  dieser  Methode  leicht  er- 
kennen. Man  findet  nun  niemals  alle  Fasern  in  derselben  Koutraktions- 
phase,  was  auch  von  mehreren  Forschern  (Moiuya,  Hoche)  angegeben 
wird,  die  verschiedene  Kontraktionsgrade,  durch  eine  Kittlinie  getrennt, 
antrafen.  Nach  Mac  Callum  sind  es  im  normalen  Muskel  stets  größere 
Abschnitte,  die  sich  in  derselben  Phase  befinden.  Dies  kann  ich  nicht 
gänzlich  bestätigen,  da  ich  auch  im  unversehrten  nicht  fragmentierten 
Plexus  einzelne  mehr  oder  weniger  kontrahierte  Glieder  angetroffen 
habe,  niemals  freilich  exzessiv  ausgestreckte  zwischen  stark  kontra- 
hierten. 

Mit  Bezug  auf  die  Querstreifung  muß  ich  noch  bemerken,  daß 
Krause's  Membran  zweifelsohne  die  ganze  Dicke  der  Faser  durchsetzt 
und  auch  dem  Sarkoplasma  angehört.  Dies  ist  auch  die  Ansicht  der 
meisten  neueren  Untersucher  (Mac  Callum,  Hkidexüain,  Mabceau, 
Hoche). 

Nach  Heidenhain  sollen  sich  alle  Muskelstreifen  ebenso  verhalten, 
und  in  den  nach  seiner  Neutralfarbuogsmethode  gefärbten  Schnitten 
habe  ich  denn  auch  Bilder  gesehen,  die  hierauf  hindeuten  könnten.  Im 
allgemeinen  sieht  man  dies  nicht,  und  eben  hieran  hat  man  ein  gutes 
Merkmal,  um  sich  in  der  Streifung  zurechtzufinden,  wo  diese  etwas 
schwer  zu  deuten  ist. 

Ob  das  Sarkoplasma  wirklich  aus  Scheiben  aufgebaut  ist,  wie 
Mac  Callum  meint,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden.  Diese  Strukturen 
lassen  sich  mit  Sicherheit  nur  an  Osmiumpräparaten  und  an  Kolossow- 
gefärhten  Schnitten  erkennen. 

Daß  durch  die  Kontraktion  auch  Formveränderungen  des  Sarko- 
plasmas  entstehen,  ist  ganz  sicher.  Die  Zwischenräume  zwischen  den 
Fibrillen  erweitern  sich,  trotzdem  die  letzteren  dicker  werden,  und  die 
ganze  kontrahierte  Gegend  wird  breiter. 
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Ob  und  wie  sehr  der  Kern  sich  durch  die  Kontraktion  verändert, 
ist  Gegenstand  der  Diskussion  gewesen,  v.  Ebner  gibt  an,  daß  dem 
so  sei.  Im  Anfang  meiner  Untersuchungen  ging  ich  a  priori  hiervon 
aus  und  glaubte,  an  dem  in  Längsschnitten  sägeförmig  konturierten 
quadratischen  oder  querovalen  Kern  den  Typus  des  stark  kontrahierten 
Kerns  gefunden  zu  haben.  Spätere  Untersuchungen  modifizierten  meine 
Ansicht.  Erstens  können  bei  der  Fixation  bedeutende  Einschrumpfungen 
stattfinden,  wodurch  der  Kern  gerade  dieses  Aussehen  erhält,  und 
außerdem  kann  man  im  stark  kontrahierten  Muskel  auch  ganz  gewöhn- 
liche Kerne  gewahren.  Unverändert  bleiben  sowohl  die  bläschenförmig 
aussehenden  Kerne  mit  vielem  Kernsaft  und  wenigem  Chromatin  als 
auch  die  hyperchromatischen  Kerne. 

Forster's1)  „Stauchung"  und  „Schlängelung"  des  Kerns  bei  der 
Kontraktion  habe  ich  nicht  nachweisen  können.  Die  stark  festonierten 
querovalen  Kerne  im  kräftig  kontrahierten  Muskel  scheinen  dieses  Aus- 
sehen durch  einfaches  Zusammenpressen  erhalten  zu  haben. 

Endlich  bemerke  ich  hier  zur  Entscheidung  der  diskutierten  Frage, 
ob  sich  um  die  Herzmuskelfasern  ein  Sarkolemma  findet,  daß  diejenigen 
Autoren,  die  aus  gewissen  Bildern  fragmentierter  Herzen  auf  ein  solches 
schlössen,  gewiß  im  Unrecht  sind.  In  den  Zwischenräumen  zwischen 
den  Fragmenten  kann  man  nämlich  oft  die  Konturen  eines  Häutchens 
gewahren,  das  gelockerte  Stückchen  zwischen  den  Bruchflächen  der 
Fragmente  gleichsam  umschloß.  Es  erwies  sich  nun  stets  in  meinen 
Fällen  (bei  Hansen's  Färbung),  daß  diese  Konturen  aus  Bindegewebe 
bestanden,  und  daß  es  sich  um  zerfallene  PerimysiumbUndel,  nicht  aber 
um  ein  Sarkolemma  handelte.  Ob  man  die  festonierte  äußere  Kontur 
wie  Heidenhain  u.  a.  als  Sarkolemm  bezeichnet,  ist  an  und  für  sich 
von  keiner  größeren  Bedeutung,  jedenfalls  ist  es  nie  diese  Membran, 
die  die  Fragmente  zusammenhält.  Sie  zerbirst  zugleich  mit  der  Muskel- 
substanz, und  an  guten  Präparaten  kann  man  sie  deutlich  bis  an  die 
Bruchstelle  verfolgen. 


Histologie  der  Fragnientation  und  Segmentatiou. 

Die  folgende  kurze  Schilderung  der  Histologie  der  Fragmentatiou 
stützt  sich  hauptsächlich  auf  die  Untersuchung  gefärbter  und  montierter 
Schnitte  von  Präparaten,  die  in  Paraffin  eingebettet  und  mit  aller  denk- 
baren Sorgfalt  hergestellt  worden  waren.  Alle  möglichen  anderen 
Methoden  werden,  wie  unten  gezeigt  wird,  reichlichen  Anlaß  zur  Bildung 
von  Artefakten  darbieten.  Wenn  es  früheren  Forschern  gelang,  durch 
deren  Benutzung  festzustellen,  daß  sich  eine  Fragmentation  findet,  die 


*)  Förster,  Anat.  Anz.  Bd.  25  1904. 
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als  Brüche  der  eigentlichen  Muskelsubstanz  außerhalb  der  Kittlinien 
definiert  wurde,  so  beweist  das  selbstverständlich  nichts  zugunsten  der 
Zuverlässigkeit  der  angewandten  Methoden.  Es  läßt  sich  im  Gegenteil 
aus  mehreren  Einzelheiten  ersehen,  daß  man  oft  trotz  einer  ungeeigneten 
Technik  zu  einem  richtigen  Ergebnisse  gekommen  ist. 

Durch  meine  Untersuchungen  wurde  es  mir  klar,  daß  man  aus 
den  verschiedenartigen  ßildern  von  Brüchen  derMuskel- 
fasern  des  Myocardiums  wirklich  zwei  Formen  unter- 
scheiden kann,  deren  eine  der  Myocardite  segmentaire 
der  französischen  Forscher,  welche  bei  Bnowicz,  Hektoen 
und  Mac  Callum  die  Segmentation  heißt,  die  andere  aber 
der  Fragmentation  iu  dem  Sinne  entspricht,  in  welchem 
deutscheUntersucherdieses  Wortgewöhnlichgebrauchen. 
Beide  Formen  können  beisammen  in  demselben  Herzen 
wahrgenommen  werden. 

Ich  werde  erst  die  Segmentation  besprechen,  worunter  ich  also 
in  Übereinstimmung  mit  den  oben  genannten  Forschern  eine  Trennung 
in  den  Kittlinienstrukturen  verstehe. 

Das  vorwiegende  oder  ausschließliche  Vorkommen  dieses  Bruch- 
typus ist  bekanntlich  von  mehreren  Untersuchern  bestritten  worden, 
meiner  Ansicht  nach  aber  gewiß  mit  Unrecht.  Daß  die  Trennung 
wirklich  in  den  Kittlinienstrukturen  geschehen  kann,  geht  nämlich  aus 
folgendem  hervor:  Man  findet  in  solchen  Fällen  die  Muskulatur  in 
Fragmente  geteilt,  deren  Konturen  ganz  denjenigen  Teilen  des  Plexus 
entsprechen,  die  iu  Herzen  mit  deutlichen,  nicht  gebrochenen  Kittlinien  von 
letzteren  begrenzt  werden.  Die  Frakturlinieu  stehen  auch  senkrecht  zur 
Längsachse  der  Fasern  und  sind  oft  treppenförmig  ebenso  wie  die 
Kittlinien.  —  Iu  ungefärbten  Gefrierschnitten  von  formalinfixierter 
Muskulatur  fand  ich  ferner  häufig  Plexus,  in  deren  glänzenden  hyalinen 
Kittlinien  sich  ganz  feine  Rupturen  nachweisen  ließen.  In  dünnen 
Schnitten  von  in  Paraffin  eingebetteten  Präparaten  kann  es  überdies 
gelingen,  zuweilen  sogar  in  Fällen,  wo  der  Zwischenraum  zwischen  den 
Bruchstückchen  ein  großer  (6—18  ju)  ist,  die  feine  Fasernstruktur  der 
„Kittlinie"  an  den  Bruchenden  wiederzu6nden.  Wo  die  Enden  der 
Fibrilleu  in  der  Begrenzung  der  ungebrochenen  Kittlinien  leicht  kolben- 
förmig angeschwollen  sind,  kann  man  dieselbe  Erscheinung  an  den 
Enden  der  Bruchstückchen  in  demselben  Präparate  wiederfinden.  Nach 
Anwendung  von  Färbungsmethoden,  welche  die  Kitt- 
linien besonders  deutlich  hervortreten  lassen  (Eisen- 
trioxyhämatein,  namentlich  aber  mehrere  Neutralfärbungen  nach  Heiden- 
hain: Thiazinrot - Toluidinblau,  die  ich  vorzugsweise  benutzte),  gelang 
es  selbst  in  Fällen  starker  Segmentation,  deutlich  ge- 
färbte Kittliniensubstanz  an  allen  Bruchflächen  dar- 
zustellen. (Siehe  Taf.  X  Fig.  2.)   Daß  es  sich  hier  nicht  nur  um  eine 


Digitized  by  LjOOQIc 


328 


Stamer, 


einfache  Aufspeicherung  der  Farbstoffe  an  den  Bruchflächen  wegen  des 
verhältnismäßigen  freien  Zutrittes  der  Farblösang  handelt,  davon  habe  ich 
mich  durch  Kontrollversuche  Uberzeugt.  Weder  Bruchflächen  echt 
fragmentierter  Muskelfasern  noch  Schrägschnitte  färben  sich  ähnlich. 

Es  kann  also  keinen  Zweifel  erleiden,  daß  die  Trennung  der 
Muskelfasern  wirklich  in  den  Kittlinienstrukturen  vor  sich  gehen  kann. 
Untersucher,  die  die  Existenz  einer  solchen  Segmentation  bestreiten, 
haben  u.  a.  hervorgehoben,  daß  die  Lagerung  der  Brüche  nicht  mit 
der  Anordnung  der  Kittlinien  rücksichtlich  der  Kerne  übereinstimme. 
Obstreich  meint,  das  Vorkommen  sehr  kurzer  und  kernloser  Bruchstücke 
spreche  gegen  einen  Bruch  in  den  Kittlinien;  dieses  Argument  ist  aber 
unbrauchbar,  da  ja  dargetan  ist,  daß  Kittlinienstrukturen  sehr  oft  gerade 
kernlose  kurze  Teile  des  Plexus  begrenzen.  —  Auch  die  Lagerung  der 
Bruchlinie  in  der  Nähe  von  Kernen  steht  nicht  im  Widerspruch  mit  der 
Trennung  in  den  Kittlinienstrukturen,  da  die  Kittlinien  sich  nicht  selten 
in  unmittelbarer  Nähe  des  Kerns  nachweisen  lassen.  —  Man  kann  es 
ebenfalls  antreffen,  daß  der  Kern  aus  der  Muskelsubstanz  hervorragt, 
während  er  übrigens  von  geraden  Linien  begrenzt  wird,  und  dennoch 
bat  der  Bruch  in  Kittlinienstrukturen  stattgefunden,  die  quer  über  die 
Kerngegend  gelagert  sind;  solche  Lokalisationen  sind  nämlich  nicht  so 
selten,  wie  v.  Ebner  es  annimmt.  Meistens  sind  solche  Bilder  jedoch 
Artefakte,  wie  es  später  zur  Besprechung  kommen  wird. 

Segmentäre  Trennung  tritt  mit  verschiedener  Intensität  auf.  Der 
Übersicht  wegen  könnte  mau  von  verschiedenen  Graden  der  Segmen- 
tation  reden,  zwischen  denen  es  selbstverständlich  viele  Ubergänge  gibt. 

1.  Einzelne  segmentäre  Trennungen. 

2.  Wellenlinige  Segmentation. 

3.  Segmentation  in  Herden. 

4.  Universelle  Segmentation. 

Einzeln  vorkommende  segmentäre  Trennungen  in  einem  sonst  un- 
versehrten Plexus  sind  keine  häufige  Erscheinung;  ich  habe  solche  nur 
in  einzelnen  Fällen  beobachtet. 

Sehr  häufig  ist  dagegen  die  Erscheinung,  die  man  die  wellenförmige 
Segmentation  nennt.  Man  sieht  hier  an  Präparaten  aus  den  Papillar- 
muskeln  bei  schwacher  Vergrößerung  oft  sehr  deutlich,  daß  gleichsam 
wellenförmige  helle  Linien  über  das  Gesichtsfeld  verlaufen.  Die  hellen 
Linien  entstehen  dadurch,  daß  die  Muskelfasern  meistens  in  zwei  bis 
drei  Stückchen  zerbrochen  und  die  Brüche  so  verteilt  sind,  daß  parallel 
laufende  benachbarte  Fasern  nicht  au  demselben  Orte  gebrochen  sind, 
sondern  an  Stellen,  die  auf  einmal  gesehen  bei  schwacher  Vergröße- 
rung mehr  oder  weniger  ausgesprochene  Wellenlinien  bilden.  Die  Linien 
verlaufen  gewöhnlich  so,  daß  der  Berg  der  einen  Welle  dem  Tal  der 
anderen  entspricht,  wodurch  auch  das  Bild  entsteht,  daß  die  Trenouugs- 
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zonen  rautenförmige  Abschnitte  begrenzen,  in  welchem  man  nur  sehr 
wenige  oder  gar  keine  Brüche  erblickt. 

Während  die  Bruchstücke  in  Präparaten,  die  nur  einzelne  segmen- 
täre  Trennungen  enthalten,  nicht  untereinander  verschoben  sind,  findet 
bei  wellenliniger  Segmentation  oft  eine  geringe  Verschiebung  statt.  Es 
läßt  sich  indes  leicht  entscheiden,  welche  Bruchenden  zusammen- 
gehören. Findet  sich  eine  kleine  laterale  Verschiebung,  so  kann  man 
oft  durch  Verfolgung  der  Perimysiumhäutchen  von  einem  Fragment  zum 
gegenüberliegenden  die  zugehörende  Bruchfläche  finden  und  auf  diese 
Weise  den  Plexus  an  der  betreffenden  Stelle  rekonstruieren. 

Segmentation  in  zerstreuten  Herden  kommt  ebenfalls  sehr  häufig 
vor.  Diese  Herde  haben  meistens,  wie  gewöhnlich  angegeben  wird, 
größere  Ausdehnung  in  der  Richtung  der  Querachse  des  Plexus  als 
nach  desssn  Längsachse,  man  kann  aber  auch  langgestreckte  Herde 
finden,  die  zwischen  Bündeln  oder  Plexus  intakter  Muskulatur  verlaufen. 
In  den  segmentierten  Herden  sieht  man  die  größtenteils  sehr  kurzen 
Muskelstückchen,  deren  jedes  nur  einen  einzigen  Kern  enthält,  in 
großer  Unordnung  liegen.  An  den  intakten  Bündeln  findet  sich 
grobe,  unebene  Querstreifung  und  zahlreiche  doppeltkonturuierte  Kitt- 
linien. An  jeder  Seite  der  stärker  gefärbten  Kittlinien  sieht  man  einen 
helleren  Abschnitt,  ebenfalls  scharf  gegen  die  Querstreifung  abgesetzt. 
An  vielen  Bruchflächen  kann  man  auch  einen  stärker  gefärbten  Ab- 
schnitt beobachten.  Einige  Bruchstücke  sind  kernlos,  die  Begrenzung 
bildet  aber  auch  hier  eine  gerade  Linie.  Die  Bruchstücke  liegen 
jedoch  bei  weitem  nicht  immer  in  solcher  chaotischer  Unordnung  bei 
herdförmiger  Segmentation.  Oft  kann  man  sehr  leicht  bestimmen,  welche 
Bruchstücke  zueinander  gehören.  Bei  herdförmiger  Segmentation  wird 
mau  häufig  sehen,  daß  Muskelabschnitte,  die  an  größere  Bindogewebs- 
septa,  Gefäßwände  oder  fibröse  Substanz  angrenzen,  nicht  gebrochen 
sind,  und  daß  die  Anzahl  der  Bruchlinien  größer  wird  und  der  Ab- 
stand zwischen  den  Fragmenten  zunimmt,  je  mehr  wir  uns  dem  Herde 
nähern. 

Bei  der  universellen  Segmentation  treffen  wir  fast  gar  keine 
unversehrte  Fasern  an.  Die  Diastase  zwischen  den  abgetrennten 
Stückchen  ist  sehr  groß,  und  es  herrscht  oft  eine  derartige  Unordnung, 
daß  es  fast  unmöglich  wird,  den  Plexus  zu  rekonstruieren,  doch  selbst 
in  solchen  Fällen  ist  dies  zuweilen  möglich,  wenn  man  die  Perimysium- 
membran  verfolgt,  und  man  sieht  dann,  daß  eine  nicht  unbedeutende 
laterale  Verschiebung,  mitunter  der  Breite  von  drei  bis  vier  Muskel- 
fasern entsprechend,  stattfinden  kann.  Ich  habe  beide  Ventrikel  be- 
troffen gefunden,  ohne  daß  sich  in  den  Atrien  irgendwelche  Spur  von 
Segmentation  zeigte. 

Die  Segmentation  kam  in  einigen  Fällen  im  Verein  mit  Fett- 
anhäufung in  den  Fasern  vor,  in  der  Regel  aber  boten  die  von  mir  unter- 
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suchten  verfetteten  Herzen  durchaus  keine  Unterbrechung  der  Kontinui- 
tät dar.  Dies  steht  mit  Streckeisen's  Angabe  in  Übereinstimmung, 
dagegen  aber  in  Widerspruch  mit  den  Angaben  von  Isbael,  Kabcheb 
und  Goebel,  die  behaupten,  daß  die  fettige  Degeneration  das  Auftreten 
der  Fragmentation  begünstige.  Bei  geringeren  Graden  der  Fettanhäu- 
fung traf  ich  denn  auch  Hisse  segmentären  Charakters  an.  Es  waren 
dann  stets  die  am  wenigsten  fetthaltigen  Fasern,  die  die  stärkste  Segmen- 
tation  zeigten,  was  ebenfalls  mit  den  Angaben  früherer  Untersucher 
(Stbeckeisen,  Fibioeb  1.  c.)  übereinstimmt. 

Übrigens  werde  ich  mich  hier  nicht  näher  darauf  einlassen,  inwiefern 
die  Segmentation  möglicherweise  von  einer  Degeneration  des  Myocardiums 
abhängig  ist.  Der  Umstand,  daß  man  die  Veränderung  im  sonst  völlig 
normalen  Myocardium  finden  kann,  beweist  zur  Genüge,  daß  man  ihre 
Ursache  anderswo  als  in  degenerativen  Veränderungen  zu  suchen  hat 

In  Herzen,  in  welchen  die  Segmentation  als  einziges  abnormes 
Phänomen  ohne  begleitende  Fragmentation  (s.  u.)  auftritt,  sind  die  Fasern 
am  häufigsten  regelmäßig,  mehr  oder  weniger  kontrahiert. 

Unter  Fragmentation  sensu  strictiori  versteheich  in  Über- 
einstimmung mit  Hektoen  und  Mac  Callum  eine  Zerbrechung,  die 
sicher  außerhalb  der  Kittlinieustrukturen  stattgefunden  hat.  Auch 
diese  Veränderung  kann  wie  die  Segmentation  mit  verschiedener  Inten- 
sität auftreten,  und  auch  hier  findet  man  zuweilen  spärliche  Brüche  in 
einem  sonst  unversehrten  Plexus,  in  anderen  Fällen  wellenlinige  Frag- 
mentation, ferner  Fragmentation  in  zerstreuten  Herden  und  in  den  am 
stärksten  ausgesprochenen  Fällen  universelle  Fragmentation. 

Bei  der  Untersuchung  dieser  Erscheinungen  kann  es  zuweilen 
Schwierigkeiten  verursachen,  zu  entscheiden,  ob  wirkliche  Fragmentation 
vorliegt  oder  nur  Artefaktebildung,  die  durch  Einwirkung  des  Mikrotom- 
messers oder  durch  andere  technische  Unfälle  entstanden  ist.  Unten 
werde  ich  die  Artefaktebildungen  näher  besprechen  und  hier  nur  be- 
merken, daß  ich  bei  allen  Graden  der  Fragmentation  Fälle  untersucht 
habe,  wo  Artefakte  der  genannten  Art  mit  Sicherheit  ausgeschlossen 
werden  konnten,  da  die  Veränderungen  in  zahlreichen  mittels  verschiedener 
Messer  und  mit  verschiedener  Schnittrichtung  aus  den  Präparaten  her- 
gestellten Schnitten  wiedergefunden  wurden. 

Meiner  Ansicht  nach  kann  man  von  der  Möglichkeit  absehen,  daß 
Manipulationen  des  Herzens  bei  der  Sektion  an  und  für  sich  Frag- 
mentation erzeugen  können  sollten. 

Rindfleisch's  Versuch,  die  Veränderung  auf  künstliche  Weise  her- 
vorzubringen, ist  mir  ebensowenig  als  Israel  und  späteren  Untersuchern 
gelungen. 

Daß  das  mikroskopische  Bild  der  Brüche  dagegen  durch  Mani- 
pulationen beeinflußt  werden  könnte  —  Erweiterung  der  Zwischenräume, 
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zunehmende  Unordnung  der  getrennten  Stückchen  —  ließ  sich  von 
vornherein  erwarten,  aber  auch  dies  scheint  nicht  der  Fall  zu  sein,  da 
ich,  wie  später  näher  besprochen,  imstande  war,  die  Veränderungen 
auch  im  Herzen  nachzuweisen,  die  unmittelbar  nach  dem  Herausnehmen 
unaufgeschnitten  in  Formalm  fixiert  wurden,  wo  also  jede  Mani- 
pulation, die  ein  Ziehen  oder  Strecken  verursachen  könnte,  vermieden 
wurde. 

Den  Hauptbeweis,  der  mir  das  entscheidende  Argument  dafür  war, 
daß  die  Fragmentation  reell  und  kein  Artefakt  ist,  liefert  indes  die  zu- 
erst  von  Mac  Callum  erwähnte  und  neuerdings  von  Aschoff  und 
Tawaba  hervorgehobene  Tatsache,  die  auch  durch  meine  Untersuchungen 
nachgewiesen  wurde,  daß  die  Fragmentation  nur  in  Muskulatur  mit  un- 
regelmäßiger, hinsichtlich  der  verschiedenen  Phasen  stark  abwechselnder 
Querstreifung  vorkommt,  während  sie  in  Muskulatur  mit  gleichartig  ge- 
streiften, gleichmäßig  kontrahierten  Plexus  nicht  nachweisbar  war.  — 
Hierauf  werde  ich  unten  zurückkommen. 

Die  Brüche  bei  der  Fragmentation  haben  durchweg  ein  ganz  an- 
deres Aussehen  als  die  bei  der  Segmentation.  Sie  verlaufen  nicht  kon- 
stant senkrecht  zur  Längsachse  der  Faser,  sondern  oft  schräge  oder 
mit  sehr  unregelmäßigen  Bruchlinien.  An  guten  Präparaten  sind  die 
zuerst  von  Mac  Callum  erwähnten  Bruch  typen  deutlich  zu  erkennen ; 
man  findet  sowohl  Brüche  in  kontrahierter  Muskelsubstanz  als  im  ge- 
streckten und  übermäßig  gestreckten  Muskel,  wie  auch  Brüche  infolge 
„sarkolytischer  Degeneration".  Hierzu  kommen  Veränderungen  der 
Muskelsubstanz,  die  zwar  nicht  zu  eigentlichen  Brüchen  führen,  jedoch 
dieselbe  Ursache  wie  die  Brüche  zu  haben  scheinen,  nämlich  gewisse 
histologische  Veränderungen  der  Fasern,  die  sich,  wie  wir  später  näher 
erörtern  werden,  als  Folge  einer  übermäßigen  Streckuag  deuten  lassen. 

Bei  Brüchen  im  kontrahierten  Muskel  fällt  die  Zerreißung,  wie  von 
Mac  Callum  nachgewiesen,  in  Krause's  Membran,  die  Rißlinien  sind 
gerade  oder  stufenförmig,  indem  die  Fibrillen  nicht  in  einer  und  der- 
selben flöhe  zerreißen.  Bei  Betrachtung  mit  schwächeren  Systemen 
sind  diese  Brüche  deshalb  oft  der  segmentären  Trennung  ähnlich. 
Andrerseits  kann  es  in  vielen  Fällen  schwierig  sein,  die  Artefaktbildung 
auszuschließen,  was  auch  Mac  Callum  erwähnt.  Indes  habe  ich  in 
den  Plexus  solche  Brüche  im  Verein  mit  gewissen  Verschiedenheiten 
der  Querstreifung  angetroffen,  welche  darauf  hindeuteten,  daß  der  Bruch 
kein  artifizieller  war.  So  sah  ich  z.  B.  oft  an  dem  abgetrennten  Bruch- 
stückchen eine  dichtere  Querstreifung  als  an  dem  übrigen  Teile  des 
Plexus,  oder  es  war  der  Grad  der  Kontraktion  an  den  beiden  Seiten 
des  Bruches  ein  verschiedener. 

Spärliche  Brüche  in  einem  sonst  intakten  Plexus  sind  übrigens  ge- 
wöhnlich sehr  charakteristisch.  Bei  Untersuchung  von  Präparaten  mit 
guter  Färbung  der  Querstreifung  zeigt  es  sich  nämlich,  daß  fast  sämt- 
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liehe  Brüche  in  gestreckter  oder  übermäßig  gestreckter 
Muskelsubstanz  stattgefunden  haben.  Man  findet  z.  B.  an  einer 
Stelle  in  der  Faser  eine  homogene  oder  stäbchenförmige  Kittlinien- 
struktur, darauf  folgt  kontrahierte  Muskelsubstanz,  daDn  3  bis  4  Muskel- 
fächer in  gestrecktem  Zustande,  hierauf  ein  Bruch  ohne  Dislokation. 
Oft  liegt  eine  geringe  Menge  losgetrennter  Muskelsubstanz  in  der  Bruch- 
linie, dann  wieder  3 — 4  gestreckte  Fächer  und  darauf  exzessiv  kontra- 
hierte Muskelsubstanz  ohne  dazwischenliegende  Kittlinie.  Die  gestreckte 
Partie  kann  noch  geringeren  Umfang  haben  und  nur  durch  die  der 
Bruchlinie  zunächst  liegenden  Muskelfächer  vertreten  sein,  weshalb  sie 
leicht  übersehen  wird,  wenn  man  nicht  mit  Immersion  untersucht.  Die 
eigentliche  Bruchstelle  ist  auch  hier  Krause's  Membran. 

Diejenigen  Erscheinungen,  die  von  Mac  Oallum  als  „sarkolytische 
Degeneration u  bezeichnet  werden,  sieht  man  am  häufigsten  bei  mehr 
hochgradiger  Fragmentation. 

In  Präparaten,  die  nach  Kolossow's  Methode  gefärbt  wurden,  war 
die  Querstreifung  in  einigen  Partieen  fast  unerkennbar.  Die  Fasern  siucl 
an  diesen  Stellen  heller.  Bei  niederen  Graden  sind  Brücke's  Linien 
weit  auseinander  gerückt,  so  daß  es  aussieht,  als  bätte  eine  übermäßige 
Streckung  stattgefunden.  In  anderen  Fällen  liegen  Brücke's  Linien 
ganz  unregelmäßig,  so  daß  sie  eigentlich  nicht  mehr  als  Linien  er- 
scheinen. Die  Sarkoplasmascheiben  sind  ebenfalls  unregelmäßig;  zu- 
letzt verschwinden  Brücke's  Linien  gänzlich,  und  die  Sarkoplasma- 
scheiben bilden  nur  noch  einen  schwach  gefärbten  Detritus.  Die  Fibrillen 
sind  nur  hier  und  da  deutlich  zu  sehen,  und  endlich  kann  die  Kontinui- 
tät der  Faser  an  der  solchergestalt  veränderten  Stelle  unterbrochen 
werden;  dies  scheint  aber  keineswegs  immer  der  Fall  zu  sein.  Diese 
Veränderung  läßt  sich  auch  in  Präparaten  wiederfinden,  die  nach 
anderen  Methoden,  z.  B.  mit  Eisenhämatein  oder  mit  Neutralfärbungen 
gefärbt  wurden. 

Endlich  habe  ich  in  fragmentierter  Muskulatur  Veränderungen  ge- 
funden, die  etwas  an  sarkolytische  Degeneration  erinnern,  mit  dieser 
aber  nicht  identisch  sind.  Die  Fasern  werden  an  einigen  Stellen  dünner 
und  verlieren  die  Querstreifung,  während  die  Fibrillen  merkbar  dünner 
werden  und  leicht  geschlängelt  verlaufen;  an  beiden  Enden  solcher  ge- 
wöhnlich kurzen,  nur  wenigen  Muskelfächern  entsprechenden  Partieen 
findet  sich  stark  kontrahierte  Muskulatur. 

Hiermit  darf  eine  Veränderung  der  Fasern  nicht  verwechselt 
werden,  die  ich  ein  paarmal  in  Herzen  von  Patienten  antraf,  welche 
an  Phthisis  pulmonum  oder  Nephritis  chronica  gestorben  waren,  näm- 
lich eine  Anhäufung  von  Flüssigkeit  in  länglichen  Vakuolen  im  Sarko- 
plasma,  woneben  die  Fibrillen  sehr  stark  verdünnt  sind,  jedoch  einen 
gestreckten  Verlauf  und  oft  undeutliche  Querstreifung  behalten.  Die 
Veränderung  ist  sowohl  in  der  Kerngegend  als  auch  unmittelbar  an  eine 
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Kittlinienstruktur  anstoßend  anzutreffen,  und  kommt  sowohl  in  fragmen- 
tierten Herzen  als  im  unversehrten  Plexus  vor;  sie  hat  mit  der  Frag- 
mentationsveräoderung  sicherlich  nichts  zu  schaffen  und  scheint  nie  zu 
Rupturen  der  Fasern  zu  führen.  Der  Inhalt  der  Vakuolen  war  kein 
Fett.  Das  Bild  entspricht  nicht  der  öfters  beschriebenen  vakuolären 
Degeneration ;  es  findet  sich  nur  hier  und  da  an  den  Fasern,  zuweilen 
aber  gleichzeitig  mit  der  oben  besprochenen  Veränderung,  so  daß  die 
Verschiedenheit  dieser  beiden  Erscheinungen  sehr  deutlich  wurde. 

Die  Brüche  im  gestreckten  Muskel  können  sowohl  in  der 
Nähe  der  Kittliuie  als  in  der  Nähe  des  Kerns  lokalisiert  sein,  und  un- 
regelmäßige Brüche  in  gestreckter  Muskelsubstanz  können  an  beiden 
Seiten  eines  Kerns  verlaufen.  Das  Pigment  kann  in  die  Zwischenräume 
hinaus  disloziert  sein,  Zerberstung  dos  Kerns  beobachtete  ich  aber  nur 
äußerst  selten  in  den  mit  aller  technischen  Sorgfalt  hergestellten  Prä- 
paraten, obschon  ich  genau  auf  dieselbe  untersuchte.  Zu  bemerken  ist 
noch,  daß  man  sich  täuschen  und  einen  Kernbrucb  vermuten  kann,  wo 
eine  Bruchlinie  zwischen  zwei  dicht  aneinander  liegenden  Kernen  hin- 
durchpassiert. 

Die  Länge  der  Bruchstücke  ist  bei  echter  Fragmentation  sehr  ver- 
schieden, weit  mehr  wechselnd  als  bei  der  reinen  Segmentation,  wo  die- 
selben ja  gewöhnlich  höchstens  zwei  oder  drei  Kerne  enthalten.  Bei 
Fragmentation  kann  man  sehr  lange  Bruchstücke  finden.  Bei  der  herd- 
förmigen und  der  universellen  Fragmentation  sind  die  Bruchstückchen 
oft  so  unordentlich  gelagert,  daß  es  sich  unmöglich  entscheiden  läßt, 
welche  Bruchflächen  zueinander  gehören.  Bei  geringerer  Fragmentation 
kann  man  ebenso  wie  bei  der  Segmentation,  auch  wenn  einige  Verschiebung 
der  Bruchenden  stattgefunden  hat,  die  einander  entsprechenden  Bruch- 
flächen durch  Verfolgung  der  Perimysiumhäutchen  ermitteln. 

Über  das  Aussehen  der  Kerne  läßt  sich  nichts  Bestimmtes  fest- 
stellen, und  es  ist  unmöglich,  bei  der  Fragmentation  wie  bei  der 
Segmentation,  besondere  Kernveränderungen  nachzuweisen,  obschon 
Renaut  solche  gefunden  zu  haben  glaubte,  die  er  für  Äußerungen  einer 
primären  Änderung  der  segmentierten  Fasern  hielt.  Dieselben  hyper- 
chromatischen, angeschwollenen  Riesenkerne,  wie  auch  die  bläschen- 
förmigen chrotnatinarmen  Kerne  trifft  man  ebenso  oft,  ja  noch  häufiger 
im  intakten  Plexus.  Dagegen  kann  man  zuweilen  infolge  der  Kontrak- 
tion einige  Verschiedenheit  der  Kerne  der  segmentierten  oder  fragmen- 
tierten Muskulatur  von  den  Kernen  der  in  der  Nähe  verlaufenden  in- 
takten Plexus  gewahren.  In  den  fragmentierten  Partieen  trifft  man  den 
stark  kontrahierten,  sägenförmig  konturierten,  querovalen  Kern  an,  in 
den  intakten  Partieen,  die  in  nicht  kontrahiertem  Zustande  Querstreifung 
zeigen,  dagegen  den  mehr  länglich  ovalen  oder  fast  stäbchenförmigen. 
Das  Verhalten  ist  indes  nicht  konstant,  und  oben  wurde  auch  erwähnt, 
daß  viele  Kerne  sich  nur  sehr  wenig  durch  Kontraktion  ändern. 
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Die  Fragmentation  kommt,  oft  sehr  hochgradig,  allgemein  in  pigment- 
atrophischen  Herzen  vor.  Dagegen  vermochte  ich  ebensowenig  wie 
Streckeisen  eiue  besondere  Abhängigkeitsbeziehung  der  Fragmentation 
zur  Fettanhäufung  nachzuweisen.  Eher  möchten  diese  wohl  in  gegen- 
sätzlichem Verhältnisse  zueinander  stehen,  denn  ebenso  wie  Streckeisen 
fand  auch  ich  bei  Fettanhäufuug  stets,  daß  die  Fragmentation  sowohl 
als  die  Segmentation  in  den  am  wenigsten  verfetteten  Fasern  am 
stärksten  war. 

Die  Zwischenräume  zwischen  den  Fragmenten  oder  den  Segmenten 
waren  in  meinen  Präparaten  von  sehr  variierender  Größe.  Genannt 
wurde  bereits,  daß  sie  mit  dem  Grade  der  Veränderung  an  Größe  zu- 
nehmen. Meistens  erwiesen  sie  sich  als  leer,  bzw.  als  mit  der  Ein- 
bettungsmasse angefüllt.  An  Querschnitten  von  Paraffinpräparaten  er- 
scheinen die  Zwischenräume  als  leere  Räume,  die  durch  die  Häutchen 
des  Perimysiums  abgegrenzt  sind ;  bei  Einbettung  in  Celloidin  kann  man 
dagegen  nach  Färbung  mit  Methylviolett  nachweisen,  wie  das  Celloidin 
die  Maschen  statt  der  Muskelfasern  ausfüllt. 

In  Fällen,  wo  das  Bindegewebe  des  Myocardiums  Odem  darbot,  ver- 
mochte ich  in  den  Zwischenräumen  Ödemflüssigkeit  als  eine  feinkörnige 
Trübung  nachzuweisen. 

Mikroskopische  Blutungen,  die  zwischen  die  Fragmente  eingedrungen 
waren,  fand  ich  nur  ein  einziges  Mal,  nie  aber  die  u.  a.  von  Hektoen  be- 
sprochene und  abgebildete  Leukocyteninfiltration.  In  einem  Falle,  wo  sich 
in  einem  Papillarmuskel  ein  kleiner  spindelförmiger,  mikroskopischer 
Abszeß  vorfand,  waren  die  in  diesem  verlaufenden  nekrotischen  Fasern 
unterbrochen,  während  außerhalb  derselben  starke  Segmentation  gewahrt 
wurde.  Zuweilen  beobachtet  man  Erscheinungen,  die  sich  als  Blutungen 
in  den  Zwischenräumen  deuten  zu  lassen  scheinen,  während  solche  in  der 
Tat  doch  nicht  vorliegen. 

Bei  Stase  im  Myocardium,  wo  die  Kapillaren  stark  angefüllt  sind, 
kann  man  an  dickeren  Schnitten,  wenn  man  durch  einen  Zwischenraum 
auf  ein  Kapillargefäß  hinabsieht,  völlig  den  Eindruck  erhalten,  als  ob 
das  Blut  im  Zwischenräume  läge.  Bei  schwächeren  Systemen  erhält 
man  nicht  den  Eindruck  eines  Höhenunterschiedes  und  tritt  die  feine 
Kapillarwand  nur  sehr  schwach  hervor.  Es  können  leicht  einzelne  Ery- 
throcyten  bei  der  Behandlung  des  aufgeklebten  Schnittes  aus  einem 
größeren  blutgefüllten  benachbarten  Gefäß  in  den  Zwischenraum  ver- 
schoben sein.  Ich  beobachtete  mehrmals  Bilder,  die  auf  diese  Weise 
zu  deuten  waren. 

Dadurch,  daß  gefüllte  Kapillargefäße  sich  in  die  Zwischenräume  ein- 
buchten, können  ebenfalls  ähnliche  Bilder  entstehen. 

Uberhaupt  muß  man  sehr  behutsam  sein,  wenn  man  deuten  will, 
was  wirklich  in  den  Zwischenräumen  liegt,  denn  wie  wir  später  sehen 
werden ,   können   von   allen   Seiten  Einbuchtungen  des  Perimysiums 
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stattfinden ,  was  die  Deutung  der  optischen  Verhältnisse  sehr  er- 
schweren kann. 

Wie  die  Zwischenräume  entstehen ,  ist  noch  eine  offene  Frage. 
Ribbert  läßt  dieselben  in  seiner  pathologischen  Histologie  ganz  einfach 
durch  die  Verkürzung  der  losgetrennten  Stückchen  entstehen,  die  von 
ihm  zugleich  als  breiter  beschrieben  werden.  Daß  die  ganz  kleinen 
Diastasen  auf  diese  Art  entstanden  sind,  läßt  sich  wohl  nicht  be- 
zweifeln. Die  großen,  welche  den  Schnitten  von  Präparaten  mit  stark 
fragmentierter  oder  segmentierter  Muskulatur  gerade  das  charakteristische 
Aussehen  verleihen,  werden  sicherlich  aber  nicht  auf  diese  Weise  her- 
vorgebracht. Die  meisten  Forscher  nehmen  denn  auch  an,  daß  dieselben 
kürzer  oder  längere  Zeit  nach  dem  Eintreten  der  Brüche  artifiziell  ent- 
stehen, v.  Ebner,  der  behauptet,  daß  die  Brüche  an  den  Kontraktions- 
linien lokalisiert  sind,  gibt  an,  daß  solche  Bildungen  auch  in  der  will- 
kürlich quergestreiften  Muskulatur  stattfinden,  hier  liegen  die  Bruch- 
flächen aber  dicht  aneinander,  vom  Sarkolemma  zusammengehalten.  Daß 
es  dem  Herzmuskel  an  diesem  Häutchen  fehlt,  bewirkt  also,  daß  die 
Bruchenden  sich  so  stark  voneinander  entfernen.  Manipulationen  könnten 
hier  Einfluß  haben,  z.  B.  wenn  man  das  Stückchen  zur  Untersuchung 
herausschneidet.  Wie  behutsam  man  auch  verfährt,  wird  man  doch 
leicht  einen  Druck  oder  Zug  auf  das  Stückchen  ausüben,  und  es  wäre 
denkbar,  daß  ein  solcher  die  Trennung  bewirkte.  Indes  habe  ich  keinen 
deutlichen  Unterschied  der  Ausdehnung  der  Diastasen  beobachten  können, 
ob  die  Stückchen  nur  frisch  ausgeschnitten  waren  oder  aus  dem  bei  der 
Sektion  aufgeschnittenen,  in  toto  fixierten  oder  dem  in  toto  fixierten  und 
darauf  aufgeschnittenen  Herzen  herrührten.  An  diesen  in  Formalin  ge- 
härteten Herzen  kann  man  leicht  Stückchen  herausschneiden,  ohne  einen 
Zug  oder  Druck  hervorzurufen. 

Denkbar  wäre  es  ferner,  daß  die  Zwischenräume  durch  Einschrumpfen 
der  Fragmenten  während  der  Härtung  oder  während  der  weiteren 
Behandlung  des  Stückchens  entstanden  wären.  Dies  ist  nicht  unmöglich, 
läßt  sich  aber  schwerlich  beweisen.  Die  Diastasen  erwiesen  sich  als 
ganz  gleichartig  in  Stückchen  desselben  Herzens,  die  in  Formalin  oder 
Sublimat  oder  Alkohol  gehärtet  worden  waren.  Die  Präparate  machten 
ganz  denselben  Eindruck.  Sogar  durch  eino  größere  Anzahl  Messungen 
wird  man,  meiner  Ansicht  nach,  kaum  zu  einem  sicheren  Resultate  ge- 
langen, selbst  wenn  man  sich  z.  B.  darauf  beschränkte,  nur  die  größten 
Abstände  zu  messen. 

A8CHOFP  und  Tawara  nehmen  an,  das  die  Fragraentation  in  der 
Agone  eingeleitet  und  im  wesentlichen  erst  postmortal  durch  die 
mechanischen  Behandlungen  voll  ausgebildet  wird  (1.  c.  S.  69).  Die 
Anschauungen  Aschoff's  und  Tawara's  werde  ich  unten  wieder  be- 
sprechen. 
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Endlich  läßt  Giese  die  Zwischenräume  durch  Gasproduktion  anaerober 
Fäuluisbakterien  entstehen. 


Die  Genese  der  Segmentation  und  der  Fragmentation. 

Unter  den  Theorieen  von  der  Entstehung  dieser  Veränderungen  ist 
wiederholt  die  Vermutung  aufgestellt  worden,  die  Ursache  sei  Fäulnis. 
So  betrachtete  Israel  die  Fragmentation  ursprünglich  als  ein  kadave- 
röses  Phänomen.  Dunix  gab  an,  er  habe  Veränderungen,  die  er  zunächst 
als  segmentäre  Treonungen  beschreibt,  dadurch  hervorgerufen,  daß  er 
die  Herzen  unter  Wasser  verfaulen  ließ  oder  sie  einer  Pepsinverdauung 
unterwarf,  und  er  glaubte,  die  postmortale  Einwirkung  der  Colibazillen 
könne  Fragmentation  verursachen. 

Giese  hat  iu  der  jüngsten  Zeit  versucht,  die  Fragmentation  als  das 
Resultat  der  Gasproduktion  anaerober  Fäulnisbakterien  zu  deuten. 
Die  Gasentwicklung,  die  durch  die  Lebenswirksamkeit  während  der  Agonie 
aus  dem  Darm  oder  durch  Solutiones  continui  eingewanderter  Fäulnis- 
bakterien verursacht  werde,  sprenge  die  Fasern  auseinander.  Es  finde 
vielleicht  auch  eine  Auflösung  auf  chemischem  Wege  statt,  diese  spiele 
aber  nicht  die  Hauptrolle.  Fragmentation  ist  nach  ihm  eine  kadaveröse 
Erscheinung. 

Es  erleidet  nun  keinen  Zweifel,  daß  man  in  entschieden  verfaulten 
Herzen,  die  zahlreiche  Bakterien  enthalten,  zuweilen  Veränderungen 
nachweisen  kann,  die  starken  Graden  der  Segmentation  ähnlich  sind 
(wahrscheinlich  die  von  Kauffmanx  als  „Dissoziation"  benannte 
Veränderung).  Selbstverständlich  muß  die  Herzmuskulatur  in  einem 
gewissen  Stadium  der  Fäulnis  eine  Zersetzung  und  einen  Zerfall 
erleiden,  und  von  vornherein  ist  es  deshalb  weder  gegeben,  daß  die 
beim  Verfaulen  beobachteten  Veränderungen  mit  Fragmentation  oder 
Segmentation  identisch  sind,  noch  daß  die  Fäulnis  überhaupt  in  irgend 
einer  Kausalbozichung  zum  Vorkommen  dieser  Veränderungen  steht 
Von  vornherein  verwehrt  uns  nichts,  ein  zufälliges  Zusammentreffen  an- 
zunehmen. Eine  Reihe  von  Untersuchungen  spricht  ferner  gegen  die 
Bedeutung  der  Fäulnis.  Ich  kann  Hektoen's  Angaben  bestätigen,  daß 
es  nicht  möglich  ist.  stets  in  segmentierten  und  fragmentierten  Herzen 
Bakterien  nachzuweisen,  und  daß  in  den  meisten  solchen  Fällen  über- 
haupt keine  Mikroben  vorkommen.  Es  gelang  Hektoex  nicht,  Treunungen 
in  Herzen  nachzuweisen,  die  in  Wasser  oder  in  Colikulturen  verfault 
waren.  Derartige  Versuche  (an  Herzen  von  Meerschweinchen  und  Ratten) 
gelangen,  wie  mir  mündlich  mitgeteilt  wurde,  auch  Fibigeb  nicht,  und 
meine  eigeneu  Untersuchungen  ergaben  ebenfalls  nur  ein  negatives  Resultat. 

Jch  stellte  zehn  Versuche  an,  wozu  ich  Stückchen  der  rechten  Herz- 
kammerwand benutzte,  da  Segmentation  erfahrungsgemäß  hier  sehr 


Digitized  by  LjOOQIc 


Fragmentation  und  Segmentation  des  Herzmuskels. 


.137 


selten  vorkommt.  Erst  schnitt  ich  vorsichtig  ein  viereckiges  Stückchen 
heraus,  und  dieses  teilte  ich  wieder  parallel  zum  Hauptverlaufe  der 
Fasern  in  drei  Teile.  Das  eine  Stückchen  fixierte  ich  in  Formalin 
und  untersuchte  es  behufs  der  Kontrolle  auf  vorher  vorhandene 
Segmentation.  Das  zweite  legte  ich  zum  Verfaulen  in  eine  ver- 
schlossene Glasbüchse,  das  dritte  zum  Verfaulen  unter  Wasser  hin, 
beide  24  Stunden  lang  bei  Zimmertemperatur.  In  keinem  dieser 
beiden  Stückchen  ließ  sich  irgendwelche  Trennung  der  Plexus  nach- 
weisen. Die  Querstreifung  und  die  Kittlinien  litten  am  meisten  in  den 
in  Wasser  verfaulten  Stückchen,  ließen  sich  aber  doch  durch  Trioxy- 
hämatein  schwach  färben. 

Auch  in  Stückchen,  in  welchen  sich  breite  hyaline  Kittlinienstruk- 
turen fanden,  wurden  diese  nicht  zersetzt.  In  einem  Herzen,  das  14  Tage 
lang  in  fließendem  Wasser  lag,  entstanden  ebensowenig  Trennungen. 
An  den  in  Wasser  verfaulten  Stückchen  ließen  sich  in  deren  Innerem 
im  Bindegewebe  und  in  der  eigentlichen  Muskelsubstanz  zahlreiche  Bak- 
terien nachweiseu.  Zweimal  versuchte  ich,  durch  einen  unbedeutenden 
Zug  in  der  Richtung  der  Längsachse  eine  Zerreißung  herbeizuführen, 
habe  jedoch  keine  Wirkung  hiervon  wahrgenommen. 

Nachdem  Giese's  Abhandlung  erschienen  war,  habe  ich  einzelne 
Versuche  angestellt,  um  seine  Angaben  zu  kontrollieren.  An  Kaninchen 
injizierte  ich,  Giese's  Technik  gemäß,  teils  Kultur  von  Fäulnisbakterien 
aus  einem  verfaulten  Herzen,  teils  Buttersäurebakterien  und  andere  gas- 
erzeugende Anaerobionten  aus  verfaulten  Kartoffeln.  In  keinem  der 
Fälle  entstand,  obschon  in  den  Kapillaren  des  Myocardiums  eine  starke 
Bakterienentwicklung  nachgewiesen  wurde,  irgendwelche  Zerreißung, 
ebensowenig  zeigten  die  Präparate  Bilder  wie  die  von  Giese  geschilderten. 
Die  Muskulatur  erwies  sich  allerdings  an  einigen  Stellen  im  Zerfall  mit 
undeutlicher  und  schlecht  färbbarer  Querstreifung,  Zerreißung  fand  aber 
nicht  statt.  Ich  kann  deshalb  der  Auffassung  Gtese's  die  Genese  der 
Fragmentation  betreffend  nicht  beistimmen  und  finde  übrigens  Anlaß,  her- 
vorzuheben, daß  eine  Zerreißung  durch  Gasproduktion,  wenn  sie  auch 
außerhalb  präformierter  Strukturen  stattfinden  könnte  —  und  Giese  be- 
zeichnet sie  ja  ausdrücklich  als  nicht  segmentär  —  doch  wohl  kaum 
auf  typische  Weise  in  gestreckter  Muskelsubstanz,  von  den  oben  be- 
schriebenen unregelmäßigen  Kontraktionszuständen  begleitet,  stattfinden 
könne.  Endlich  geben,  meiner  Meinung  nach,  Giese's  Abbildungen 
experimentell  hervorgerufener  Fragmentation  auch  nicht  das  Bild  dieseT 
Veränderung  in  deren  typischer  Gestalt  wieder.  Aus  dem  Bilde  bei 
schwacher  Vergrößerung  läßt  sich  nichts  Deutliches  ersehen,  hier  kann 
es  sich  ebensogut  um  Schrägschnitte  des  Plexus  handeln,  dessen  Fasern 
ein  wenig  eingeschrumpft  wären;  und  das  Bild,  das  die  Veränderung 
bei  starker  Vergrößerung  darstellt,  scheint  mir  ebensogut  Schrägschnitte 
wiedergeben  zu  können. 

Ziegler,  Beiträge  zur  puth.  Anat.  XLII  Dd.  22 
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Gegen  die  Abhängigkeit  der  Fragmentation  und  der  Segmentation 
▼od  der  Fäulnis  spricht  ferner  die  Tatsache,  daß  Kontinuitätszerreißungeu 
beider  Typen  in  wohlausgesprochenen  Formen  in  Herzen  vorkommen 
können,  die  absolut  nicht  dem  Verfaulen  ausgesetzt  gewesen  sind,  was 
aus  einer  Reihe  von  mir  angestellter  Untersuchungen  hervorgeht,  bei 
denen  die  Herzen  mittels  der  oben  genannten  Technik,  nämlich  durch 
Einspritzung  von  wässeriger  Formaldebydlüsung  in  die  Leichen  unmittel- 
bar uach  dem  Eintritt  des  Todes,  vor  dem  Verfaulen  geschützt  wurden. 
Diese  Untersuchungen,  die  auch  in  anderen  Beziehungen  wertvolle  Auf- 
schlüsse gaben,  werden  später  zu  näherer  Besprechung  kommen.  Als 
Resultat  der  vorliegenden  Untersuchungen  glaube  ich  mit  Recht  fest- 
stellen zu  können,  daß  es  nicht  möglich  ist,  der  Fäulnis  Be- 
deutung für  die  Entwicklung  der  typischen  Segmentation 
oder  Fragmentation  beizulegen. 

Die  erwähnte  Technik  benutzte  ich  in  acht  Fällen.  Unmittelbar 
(ca.  1ji  Stunde)  nach  dem  Tode  wurde  Formaldehyd  in  einer  zehn- 
prozentigen  wässerigen  Lösung  in  den  Hohlraum  des  Pericardiums  injiziert. 
In  einigen  Fällen  war  die  Kanüle  der  Injektionsspritze  nicht  nur  in  das 
Pericardium,  sondern  zugleich  auch  in  den  Hohlraum  des  rechten  oder 
linken  Ventrikels  eingedrungen.  Die  Papillarmuskeln  und  die  Trabekeln 
waren  mithin  sehr  schnell  fixiert  wordeu.  Durch  diese  Technik,  die  wie 
gesagt  das  Verfaulen  ausschließt,  wird  jedoch  ein  neuer  Faktor  ein- 
geführt, dessen  Bedeutung  für  die  Erzeugung  der  Fragmentation  nicht 
zu  unterschätzen  ist,  nämlich  die  Einwirkung  des  Formalios  auf  die 
noch  reaktionsfähige  Muskulatur.  Es  erwies  sich  denn  auch,  daß  die 
Herzen  durch  das  Irritament  stark  kontrahiert  worden  waren.  Dies 
ging  deutlich,  wenn  auch  in  verschiedenem  Grade,  aus  ihrem  Aussehen 
hervor.  Das  Pericardium  lag  an  vielen  Stellon  in  Querfalten,  quer  über 
die  Längsrichtung  der  Muskelbüudel  gerunzelt,  ebenfalls  das  Endocar- 
dium.  Die  Trabekeln  und  die  Papillarmuskeln  waren  in  starker  Kon- 
traktion völlig  fixiert. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  dieser  Herzen  ergab,  wie  er- 
wähnt, zuvörderst,  daß  sich  in  drei  Fällen  wohlausgesprochene  Zer- 
reißungen der  Fasern  fanden,  und  zwar  sowohl  vom  Typus  der  Frag- 
mentation als  von  dem  der  Segmentation.  — 

Die  Muskulatur  erwies  sich  übrigens  als  äußerst  wohlerhalten,  die 
Präparate  trugen  aber  mitunter  ein  etwas  anderes  Aussehen  als  die  auf 
gewöhnliche  Weise  gewonnenen  Präparate.  Die  Maschen  zwischen  den 
Plexus  waren  in  einigen  Fällen  sehr  fein,  wodurch  der  Schnitt  ein  eigen- 
tümliches Aussehen  erhielt,  in  anderen  Stückchen  traten  die  Plexus  aber 
sehr  deutlich  hervor.  Daß  diese  Verschiedenheiten  der  größeren  oder 
geringeren  Geschwindigkeit  der  Formalinfixation  zuzuschreiben  sind, 
möchte  wohl  keinen  Zweifel  erleiden.  Das  Aussehen  der  Querstreifung 
ließ,  wie  oben  gesagt,  zuweilen  etwas  an  Deutlichkeit  zu  wünschen 
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übrig.  Außerdem  machte  sich  die  Wirkung  des  Formalins  in  mehreren 
Fällen  darin  geltend,  daß  ungewöhnlich  viele  Schrumpfungskontraktionen 
auftraten. 

Nach  v.  Ebner  sind  die  Kittlinien  nur  solche  durch  das  Absterben 
des  Muskels  entstandene  Schrumpfungskontraktionen.  Durch  die  Ein- 
wirkung der  Fixierungsmittel  auf  noch  lebendes  Muskelgewebe  können 
nun  auch  verschiedene  eigentümliche  Erscheinungen  entstehen.  Einige 
Teile  ziehen  sich  stark  zusammen,  werden  hyalin  und  ähneln  wachsig 
degeneriertem  Muskelgewebe.  Wie  bekannt,  ist  wachsartige  Degeneration 
der  Muskelfasern  als  lokal  beschränkte  maximale  Kontraktion  gedeutet 
worden.1) 

Nach  Schaffeb  *)  kann  sich  der  Muskel  an  der  kontrahierten  Stelle 
sowohl  verdicken  als  auch  dünner  werden,  trotzdem  kann  man  aber  er- 
kennen, daß  die  Querstreifung  dichter  geworden  ist. 

Derartige  Schrumpfungskontraktionen  trifft  man  nun  zuweilen  in 
Herzen  an,  die  kürzere  oder  längere  Zeit  nach  dem  Eintritt  des  Todes 
auf  übliche  Weise  gehärtet  worden  sind.  Man  findet  sie  mitten  im 
Muskelgewebe,  jedoch  nur  in  äußerst  geringer  Anzahl.  Nach  meinen 
Untersuchungen  können  sie  nicht  mit  den  Kittlinienstrukturen  verwechselt 
werden,  auch  nicht  mit  den  breiteren,  mehr  hyalinen,  und,  wie  gesagt, 
hat  man  anzunehmen,  daß  sie  von  dem  Einflüsse  des  Fixierungsmittels 
auf  einzelne  noch  überlebende  Teile  der  Plexus  herrühren. 

In  den  hier  besprochenen  formalinfixierten  Herzen  fanden  sich 
Schrumpfungskontraktionen  in  wechselnder  Menge,  stets  aber  die  meisten 
unter  dem  Endocardium,  wo  das  Formalin  zuerst  und  am  stürmischsten 
gewirkt  hatte.  Man  sah  hier  Partieen,  wo  die  Querstreifung  fehlte; 
dieselben  färbten  sich  diffus  mit  sauren  Protoplasmafarbstoffen  und  er- 
innerten nicht  gar  wenig  an  wachsig  degeneriertes  Muskelgewebe. 
Zwischen  diesen  fand  man  mitunter  Stückchen  mit  unversehrter,  stark 
kontrahierter  Querstreifung  oder  auch  Partieen,  deren  Struktur  der- 
jenigen der  hellen  Partieen  des  Herzens  Nr.  8  glich,  das  wir  näher  be- 
sprechen werden.  Siehe  Taf.  X  Fig.  4  u.  5,  Taf.  XI  Mikrophotogram  1. 

Herz  Nr.  8.  26 jähr.  ?.  Sektion  18  Stunden  nach  dem  Tode. 
Klin.  Diagnose:  Meningitis? 

Sektionsdiagnose:  Tumor  cerebri  (Gliom).  Ecchymoses 
durae  matris.    Cystes  ovariorum. 

Unmittelbar  nach  dem  Tode  wurde  Formalin  in  das  Cavum  peritonei 
und  in  das  Pericardium  injiziert. 

Das  Herz  hat  normale  Form  und  Größe,  es  ist  überall  gut  fixiert  durch 
das  Formaün,  indem  die  Injektion  nicht  nur  in  das  Pericardium,  sondern 
anch  in  die  Hohlräume  des  Herzens  eingedrungen  ist.    Der  rechte  und  der 


*)  Thoma,  Virch.  Arch.  Bd.  186  1906. 

2)  Schaefer,  Sitzungsberichte  der  Wiener  Akademie  Bd.  102  p.  42. 
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linke  Ventrikel  sind  gleich  gut  injiziert,  der  linke  ist  stark  kontrahiert,  eben- 
falls die  Papillarmuskeln. 

Keine  besondere  Kunzelung  der  äußersten  Mnskelschichten ,  dagegen 
einige  Runzelung  des  Endocardiums  an  Trabekeln  und  Papillarmuskeln. 

Mikroskopische  Untersuchung. 

In  Gefrierschnitten  aus  allen  Abteilungen  des  Herzens  findet  sich  nirgends 
Fettanhäufung  nach  Färbung  mit  Sudan  III.  Ebensowenig  findet  sich  Fett 
in  Stückchen,  die  nach  der  Härtung  mit  Osmiumsäure  oder  mit  Marchi's 
Flüssigkeit  behandelt  wurden.  Es  lassen  »ich  auch  keine  anderen  degenera- 
tiven Veränderungen  nachweisen. 

An  Schnitten,  die  mit  Eisenhämatein  -  Haksex's  Bindegewebsfärbung  ge- 
färbt waren,  sieht  man  hellere  Partieen  quer  über  die  dichten  Muskel  bündel 
verlaufen.  Der  Plexus  sehr  dicht.  Es  gibt  keine  eigentliche  Trennung  der 
Elemente. 

An  Präparaten,  die  nur  mit  Eisentrioxybämatein  gefärbt  waren,  sieht 
man,  wie  die  hellen  Partieen  in  Längsschnitten  in  Wellenlinien  quer  über 
die  Längsachse  der  Plexus  verlaufen. 

Bei  Immersionssystemen  sieht  man  (Taf.  X  Fig.  4  u.  5),  daß  die  Muskel- 
fasern an  den  hellen  Stellen  fast  durchscheinend  sind,  während  sie  sich  in  den 
unmittelbar  anstoßenden  Partieen  normal  färben  nnd  hier  Querstreifung  in  ver- 
schiedenen Phasen ,  von  exzessiver  Kontraktion  an  bis  zu  starker  Dehnung 
zeigen.  Noch  deutlicher  gewahrt  man  diese  Verhältnisse  an  Präparaten,  die  nach 
Kolossow'b  Methode  gefärbt  wurden.    Hier  tritt  der  Unterschied  Behr  scharf 
hervor.    Die  bellen  Partieen  der  Plexus  sind  an  einigen  Stellen  dicker  als  der- 
jenige Teil  der  Faser,  in  den  sie  übergehen,  an  anderen  Stellen  dünner;  an 
einigen  Stellen  haben  sie  eine  konvexe,  an  anderen  eine  konkave  äußere  Kontur. 
Man  kann  die  Fibrillen  aus  den  quergestreiften  in  die  bellen  Partieen  hinaus 
verfolgen.    Hier  wird  jede  einzelne  Fibrille  sehr  dünn  und  man  sieht  keine 
Querstreifung  derselben.    Zwischen  den  Fibrillen  bemerkt  man   eine  helle 
Masse,  in  welchor  man  zuweilen  zwei  bis  drei  dunklere,  unregelmäßige  Quer- 
bänder undeutlich  erblickt,  die  an  einigen  Stellen  mit  den  Fibrillen  zusammen- 
zuhängen scheinen.    An  einigen  Stellen  findet  man  nur  körnige,  strukturlose 
Massen  in  den  Zwischenräumen,  an  anderen  Stellen  ähneln  die  bellen  Partieen 
dem  übermäßig  gestreckten  Muskel,  sehen  aus  wie  die  exzessiven  Grade  dieses 
Zustandes,  und  erinnern  in  etwas  an  sarkolytische  Degeneration.    Die  hellen 
Partieeu  entsprechen  nicht  den  Kittlinienstrukturen.    Letztere  sieht  man  in 
reichlicher  Menge  an  den   Fasern   zwischen    den    hellen   Partieen.  Diese 
können  unmittelbar  an  einer  Kittlinie  beginnen,  an  deren  anderer  Seite  sich 
exzessiv  kontrahierter  Muskel  findet,  und  weiter  hinab  an  der  Faser  in  ge- 
streckten Muskeln  übergehen,   oder  sie  können   auch   zwischen   zwei  stark 
kontrahierten  Partieen  liegen.    Die  Ausdehnung  der  hellen  Partieen  schwankt 
zwischen  5  und  10  /*,  die  meisten  sind  ca.  20  /«.    Die  stark  kontrahierten 
Partieen,   die  oft  kreisförmig  ausgebuckelt  sind,   waren  die  kürzesten  und 
absolut  weniger  zahlreich  als  die  gestreckten  oder  ruhenden  Teile.    In  den 
hellen  Partieen  sah  man,   wie  erwähnt,   daß  die  Fibrillen  stark  verdünnt 
waren ;  zuweilen  verliefen  sie  in  leichten  Schlängelungen :  an  einzelnen  Stellen 
sah  es  ans,  als  ob  einzelne  der  verdünnten  Fibrillen  nicht  die  helle  Partie 
der  Fasern  durchsetzten,  sondern  in  Form  einer  Peitschenschmitze  aufgerollt 
mit  einer  kleinen  Verdickung  an  der  Spitze  endeten.    Dies  wage  ich  indes 
nicht  entschieden  zu  behaupten,  da  die  dunkleren  Körnchen  und  die  bogen- 
förmigen Konturen  zwischen  den  Fibrillen   leicht  zu  Mißdeutungen  Anlaß 
geben  konnten.    Die  Feinheit  dieser  Fibrillen  war  übrigens  an  einigen  Stellen 
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so  groß,  daß  sie  sich  nur  mit  größter  Schwierigkeit  verfolgen  ließen,  sogar 
an  stark  gefärbten  KoLOSSOW-Präparaten. 

Zuweilen  erstreckte  sich  ein  Kern  aus  einer  dunkleren  Partie  mit 
normaler  oder  exzessiv  kontrahierter  Querstreifung  bis  ganz  in  eine  helle 
Zone  hinaus. 

Mit  Benda-Heidenhain's  Eisenhämatoxylinfärbung  und  Eosinnachfärbung 
gelang  es,  die  hellen  Partieen  rot^  darzustellen,  ebenso  wie  die  Kittlinien, 
wenn  der  Eisenlack  hinlänglich  extrahiert  wurde.  Man  iah  dann  äußerst 
deutlich,  wie  die  bellen  Partieen  Wellenlinien  über  die  Plexus  hinweg  bildeten. 
Färbte  man  aber  nur  nach  Benda-Heideniiain  und  extrahierte  man  stark 
in  Eisenalaun,  so  erhielt  man  Bilder,  die  in  vielem  an  fragmentierte  Muskeln 
erinnerten.  Unregelmäßige  Bruchstückchen  mit  Querstreifung  in  stark  wech- 
selnden Phasen  sah  man  durch  anscheinend  leere  Zwischenräume  voneinander 
getrennt  liegen. 

Dieses  eigentümliche  Bild  beobachtet  man  in  den  meisten  Stückchen, 
namentlich  in  den  aus  dem  rechten  und  dem  linken  Papillarmuskel  ent- 
nommenen. In  diesen  waren  die  unter  dem  Endocardium  gelegenen  Schichten 
normal  quergestreift,  und  es  fanden  sich  an  deren  Fasern  keine  Schrumpfungs- 
kontraktionen. In  Stückchen  aus  der  Ventrikelwand  fand  sich  die  Verände- 
rung entweder  im  Verein  mit  normaler  Querstreifung,  oder  es  fand  sich 
letztere  an  allen  Fasern. 

Wie  sind  nun  diese  eigentümlichen  Erscheinungen  zu  erklären? 
Wie  gesagt  fand  sich  in  den  Fasern  weder  Verfettung  noch  irgend- 
welche sonstige  Veränderung,  die  unter  die  bisher  bekannten  Formen 
der  Degeneration  der  Herzmuskulatur  fallen  könnte. 

Die  Annahme  liegt  nahe,  daß  die  Veränderungen  von  der  Ein- 
wirkung des  Formalins  herrührten,  und  es  entsteht  dann  die  Frage,  ob 
dieselben  sich  als  Schrumpfungskontraktionen  deuten  lassen,  die  sich 
nach  Schaffer  als  helle  Partieen  erweisen  können.  Selbst  wenn  diese 
Deutung  sich  wohl  kaum  mit  Sicherheit  zurückweisen  läßt,  scheint 
mir  eine  andere  Erklärung  doch  noch  wahrscheinlicher. 

In  den  übrigen  Herzen,  die  unmittelbar  nach  dem  Tode  des 
Patienten  mit  Formalin  fixiert  wurden ,  fanden  sich  die  Schrumpfungs- 
kontraktionen ,  wie  erwähnt,  am  stärksten  ausgesprocheu  unmittelbar 
unter  dem  Pericardiuni  und  dem  Endocardium,  wo  das  Formalin  zuerst 
und  am  stärksten  seine  Wirkung  geäußert  hatte.  In  dem  hier  be- 
sprochenen Falle  fanden  sich  nun  an  diesen  Stellen  normal  quergestreifte 
Fasern,  dagegen  keine  einzige  Schrumpfkontraktion,  während  die  hellen 
Partieen  vorzugsweise  in  den  tieferen  Schichten  der  Muskulatur  an- 
getroffen wurden.  Dies  spricht  dagegen,  daß  man  dieselben  als  Schrumpf- 
kontraktionen auffassen  könnte,  und  es  scheint  mir  wahrscheinlicher, 
sie  als  überdehnte  Muskelsubstanz  aufzufassen,  indem  das 
ganze  histologische  Bild  sich  mit  einer  solchen  Auffassung  sehr  wohl  in 
Übereinstimmung  bringen  läßt.  Einige  der  hellen  Partieen  waren,  wie 
gesagt,  einer  sarkolytischen  Degeneration  ähnlich,  einem  Zustande,  der 
meiner  Meinung  nach  nur  dem  äußersten  Grade  der  Überdehnung  ent- 
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spricht.  Die  dunkleren  Konturen  im  Sarkoplasma  ähnelten  den  Über- 
resten von  Krause's  Membran  in  diesem  Zustande.  Aber  auch  ihr 
gewöhnliches  Aussehen  läßt  sich  als  Überdehnung  deuten  (s.  Taf.  X 
Fig.  6).  Man  sieht,  wie  die  Fibrillen  dünner  werden  und  die  Quer- 
streifung verschwindet.  Die  Fasern  lassen  sich  ihrem  Aussehen  nach 
mit  einem  elastischen  Strange  vergleichen,  der  übermäßig  gestreckt 
wurde  und  darauf  erschlaffte.  Daß  wirklich  für  eine  solche  Hypertension 
wirksame  Ursachen  vorliegen,  ist  aus  den  zwischenliegenden  mehr  oder 
weniger  bisweilen  excessiv  kontrahierten  Partieen  zu  ersehen. 

Wie  erwähnt  ließen  sich  mittels  besonderer  Färbung  Präparate  dar- 
stellen, deren  Bilder  sehr  an  eine  echte  Fragmentation  erinnerten,  indem  sie 
unregelmäßige  Bruchstücke  enthielten,  die  sich  in  stark  wechselnden 
Phasen  der  Querstreifung  befanden  und  durch  anscheinend  leere  Zwischen- 
räume getrennt  waren  (s.  Taf.  XI  Fig.  1).  Vielleicht  ist  diese  Ähnlichkeit 
nur  eine  zufällige,  vielleicht  bedeutet  sie,  daß  in  diesem  Herzen  wirk- 
lich eine  der  Fragmentation  analoge  Veränderung  stattgefunden  hat, 
die  dadurch  verursacht  wurde,  daß  die  Einwirkung  des  Formalins  starke, 
unregelmäßige  Kontraktionen  erzeugte,  die  wohl  imstande  gewesen  sein 
mögen,  eine  Hypertension,  nicht  aber  wirkliche  Brüche  hervorzurufen. 
Diese  Vermutung  setzt  freilich  eine  besondere,  weniger  zerbrechbare 
Konsistenz  der  Muskulatur  voraus;  daß  eine  solche  vorhanden  war, 
läßt  sich  wohl  nicht  ausschließen,  da  das  Herz  aus  einem  29jährigen 
Individuum  stammte  und  die  Fragmentation  in  diesem  Alter  nur  relativ 
selten  vorkommt. 

Übrigens  zeigt  es  sich,  daß  wir  auch  bei  gewöhnlicher  Fragmen- 
tation analoge  Veränderungen  antreffen  können.  Teils  scheinen  die 
Vorgänge,  die  von  MacCallüm  als  „sarkolytische  Degeneration"  ge- 
schildert werden,  die  aber  wohl  nur  das  Bild  des  extrem  gestreckten 
Muskels  sind,  einen  gewissen  Grad  der  Elastizität  vorauszusetzen,  um 
Zustandekommen  zu  können.  Außerdem  vermochte  ich  aber,  wie  oben 
gesagt,  auch  in  Herzen,  die  der  Sitz  einer  echten  Fragmentation 
waren,  Erscheinungen  nachzuweisen,  die  sich  als  wirkliche  Streckungen 
deuten  ließen,  wo  die  Fibrillen  zu  ganz  feinen  Fa9ern  wurden.  Die- 
selben waren,  wie  gesagt,  nur  in  spärlicher  Anzahl  vorhanden  und  nur 
selten  von  solcher  Länge  wie  die  hier  geschilderten,  boten  aber  Übrigens 
dasselbe  Aussehen  dar  und  fanden  sich  gewöhnlich  zwischen  stark  kon- 
trahierter Muskelsubstanz. 

Fassen  wir  nun  zusammen,  was  die  Befunde  in  diesen  for- 
malininjizierten  Herzen  ergeben  haben,  so  ist  dies  in  Kürze 
folgendes:  Es  wurden  dieselben  Veränderungen,  Fragmenta- 
tion und  Segmentation,  nachgewiesen,  die  man  in  Herzen 
antrifft,  welche  kürzere  oder  längereZeit  nach  dem  Ein- 
tritt des  Tode9  seziert  werden,  und  zwar  in  demselben 
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Umfang,  in  welchem  diese  Veränderungen  meisten»  vor- 
kommen, und  mit  derselben  Lokalisation. 

Es  wurden  alle  verschiedenen  Trennungsformen  der 
Segmentation  und  der  Fragmentation  nebst  deren  ver- 
schiedenen Bruchtypen  nachgewiesen. 

Diese  Veränderungen  müssen  während  oder  unmittel- 
bar nach  der  Agonie  entstanden  sein  und  können  nicht 
von  Fäulnis  herrühren. 

Hierdurch  ist  eine  nicht  geringe  Wahrscheinlichkeit  gewonnen,  daß 
v.  Recklinghausen's  Hypothese  richtig  ist. 

Noch  mehr  wird  diese  dadurch  gestützt,  daß  die  bei  der  echten 
Fragmentation  vorkommenden  eigentümlichen,  stark 
wechselnden  Kontraktionsverschiedenheiten  auch  in 
diesen  Herzen  nachgewiesen  wurden. 

Wir  sahen  ferner  in  der  Diskussion  des  im  vorhergehenden  ge- 
schilderten histologischen  Bildes,  daß  starke,  unregelmäßige  Kontraktionen 
Veränderungen  erzeugen  können,  die  der  Fragmentation  analog  sind. 

Hierdurch  scheint  die  Theorie  von  der  Bedeutung  der  abnormen 
agonalen  Kontraktionen  eine  festere  Basis  zu  gewinnen.  Aus  den  Prä- 
paraten läßt  sich  nämlich,  wie  geschildert,  in  vielen  Fällen  geradezu  er- 
sehen, daß  die  fragmentierte  Muskulatur  der  Sitz  abnormer,  unregel- 
mäßiger Kontraktionen  gewesen  ist,  die  man  nicht  mehr  hypothetisch 
anzunehmen  braucht,  die  sich  im  G-egenteil  ad  oculos  demonstrieren 
lassen. 

Daß  Kontraktion  und  Dilatation  abwechselnd  auch  in  intakten 
Fasern  fragmentierter  Herzen  vorkommen  können,  und  daß  die  Kon- 
traktionsunterschiede in  den  fragmentierten  Partieen  nicht  ausgeprägter 
zu  sein  brauchen  als  in  den  unversehrten,  wie  Aschoff  und  Tawaha 
bemerken,  scheint  mir  die  Annahme  nicht  zu  verwehren,  daß  diese 
Faktoren  wesentliche  Bedeutung  besitzen,  da  es  ja  doch  möglich  ist,  daß 
bei  abnormen  unregelmäßige  Kontraktionen  auch  eine  gewisse  Variabili- 
tät der  Wirkungen  herrsche. 

Ich  kann  daher  nicht  mit  AscnoFF  und  Tawara  einig  sein,  daß 
es  notwendig  sei,  andere  Ursachen  der  Fragmentation  als  abnorm  starke 
unregelmäßige  Kontraktionen  aufzusuchen. 

Ich  kann  daher  nicht  wie  diese  Forscher  postmortalen  mechanischen 
Einwirkungen  wesentliche  Bedeutung  für  das  Zustandekommen  des  Bildes 
der  schweren  Fragmentation  beilegen,  da  ich  ja  typische  Fragmentation 
und  Segmentation  in  Herzen  nachzuweisen  vermochte,  die  unmittelbar 
nach  dem  Tode  in  toto  fixiert  worden  waren,  und  auf  die  keine  mecha- 
nischen Einflüsse  gewirkt  hatten. 

Daß  man  sich  als  Ursache  der  Veränderung  keine  besonders  heftigen, 
über  die  ganze  Muskulatur  verbreiteten  Kontraktionen  zu  denken  braucht 
geht  daraus  hervor,  daß  die  Fragmentation  sich  nicht  im  rechten  Ven- 
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trikel  bei  Luftembolie  nachweisen  läßt  (Giese  —  Verf.);  wo  solche  Kon- 
traktionen  der  Erfahrung  gemäß  doch  vorkommen.  Es  handelt  sich 
wohl  eher  um  partielle,  unkoordinierte  Zuckungen,  vielleicht  dem  soge- 
nannten Muskelflimmern  analog. 

Als  Ursache  für  das  Entstehen  solcher  Kontraktionen  ließe  sich 
vielleicht  das  schnellere  oder  langsamere  Aufhören  der  Zufuhr  von  Er- 
nährungsmaterial  und  Sauerstoff  zu  den  verschiedenen  Teilen  des  Muskels 
denken.  Hierdurch  können  vielleicht  auch  ein  schnelleres  oder  lang- 
sameres Absterben  und  eine  hieraus  resultierende  Änderung  der  Konsistenz 
bedingt  sein ,  und  v.  Preisich's  Theorie l) ,  daß  die  Veränderung  von 
partiellen  Kontraktionen  nach  dem  Aufhören  des  Blutumlaufs  herrühren, 
dadurch  dann  eine  gewisse  Gültigkeit  besitzen  können. 

Für  die  Entstehung  der  Segmentation  können  solche  unregelmäßige 
abnorme  Kontraktionen  wohl  auch  von  ausschlaggebender  Bedeutung 
sein,  da  ja  wie  besprochen,  Segmentation  und  Fragmentation  am  häutigsten 
nebenseitig  in  denselben  Herzen  auftreten. 

In  gewissen  seltenen  Fällen,  in  welchen  die  Segmentation  als  iso- 
liertes einziges  Phänomen,  ohne  begleitende  Fragmentation  und  in  welchen 
die  Querstreifung  der  segmentierten  Faser  nicht  ungleichmäßig  kontra- 
hiert zu  sein  scheint,  muß  die  Erklärung  der  Entstehung  der  Segmen- 
tation in  anderen  vorläufig  unbekannten  Ursachen  gesucht  werden.  Es 
lohnt  sich  wohl  nicht  der  Mühe,  über  diese  Verhältnisse  Theorien  aufzu- 
stellen, solange  wir  die  Veränderung  nicht  auf  experimentellem  Wege 
darstellen  können.  Dies  ist  nämlich  trotz  verschiedener  Behauptungeu 
gewiß  noch  nie  gelungen. 

Was  man  an  Schnittpräparaten  beobachtete;  war  entweder  nur  die 
Tatsache ,  daß  die  Kittlinienstrukturen  besonders  deutlich  wurden ,  was 
man  früher  ja  als  die  Initialphase  der  Fragmentation  betrachtete 
(Mollard  —  Regaud,  Charrin),  oder  auch  waren  es  reine  Artefakte 
(Tedesciu).  Sogar  Karcder's  Versuche,  die  noch  jetzt  als  überzeugend 
angeführt  werden,  können  schwerlich  vor  der  Kritik  bestehen.  Seine 
Beschreibung  der  Befunde  in  Schnittpräparaten  ist  unklar,  und  die  wesent- 
lichen positiven  Resultate  gewann  er  mittels  einer  Technik  (Untersuchung 
frischer  Zupfpräparate),  die  mangelhaft  ist  und  meinen  Untersuchungen 
zufolge  leicht  Artefaktbildung  veranlassen  kann. 

Ich  wiederholte  einige  der  Versuche,  mittels  deren  er  die  aus- 
geprägtesten Veränderungen  hervorgebracht  zu  haben  glaubt,  uud  unter- 
warf Kauinchenherzeu  einer  eingehenden  Untersuchung  (Serienschnitte 
von  Paraffinpräparateu),  nie  vermochte  ich  aber  auch  nur  die  geringste 
Andeutung  einer  Zerreißung  der  Plexus  nachzuweisen.  Auch  nicht  in 
Herzen  von  Hunden  verschiedenen  Alters  und  verschiedener  Größe,  die 
durch  Chloroform  getötet  wurden,  und  deren  Herzen  ich  unmittelbar 

')  v.  Prkisich,  Wiener  med.  Pressu  p.  314  1897. 
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nach  dem  Tode  in  Formalin  härtete,  konnte  ich  irgendwelche  fragmen- 
tationsähnliche  Veränderungen  nachweisen.  Die  Untersuchuug  von 
Kaninchen»  und  Meerschweinchenherzen  (die  Tiere  waren  an  experimen- 
teller Tuberkulose  oder  an  zufälligen  Injektionen  gestorben)  ergab  ebenso- 
wenig ein  Resultat.  Es  scheint,  was  auch  frühere  Forscher  hervor- 
gehoben haben,  daß  Tierherzen  nicht  der  Sitz  einer  Fragmentation 
werden  können.  Warum  dies  sich  so  verhält,  müssen  wir  einstweilen 
unaufgeklärt  dahingestellt  sein  lassen.  Einer  der  Gründe  dürfte  wohl 
der  sein,  daß  in  diesen  Herzen  keine  abnormen  Kontraktionen  auftreten. 
Jedenfalls  habe  ich  nur  ein  einziges  Mal  im  Herzen  eines  Hundes  schwach 
ausgesprochene  Kontraktionsunterschiede  in  dicht  aneinander  liegenden 
Teilen  der  Plexus  gefunden,  und  zwar  ohne  Andeutung  einer  Zerreißung. 
In  allen  anderen  Fällen  war  die  Querstreifung  an  den  Plexus  egal. 
Eine  andere,  auch  von  Aschoff  und  Tawara  erwähnte  Ursache  könnte 
die  sein,  daß  die  Tiere  gewöhnlich  in  einem  jüngeren  Alter  zur  Unter- 
suchung kommen,  während  die  Fragmentation  bekanntlich  vorzugsweise 
bei  älteren  Individuen  vorkommt.  Ebensowenig  wie  früheren  Unter- 
suchern gelaug  es  mir,  bei  neugeborenen  Kindern  Fragmentation  oder 
Segmentation  nachzuweisen. 

Als  Hauptresultat  meiner  Untersuchungen  ist  hervorzuheben: 
Brüche  der  Herzmuskelfasern  treten  sowohl  als  Brüche 
in  den  Kittlinie n strukturen  (Segmentation)  als  außerhalb 
derselben  (Fragmentation)  auf.  Beide  Typen  können 
gleichzeitig  vorkommen.  Wahrscheinlich  haben  beide 
Formen  der  Brüche  in  vielen  Fällen  dieselbe  Ursache, 
die  den  vorliegenden  Untersuchungen  zufolge  wahrschein- 
lich in  eigentümlichen  agonalen  Kontraktionen  der 
Fasern  während  des  Absterbens  der  Muskulatur  zu 
suchen  ist.  Fälle  von  reiner  Segmentation  lassen  sich  doch 
in  dieser  Weise  nicht  erklären.  Es  gibt  keine  sicheren 
Haltepunkte,  um  diese  Veränderungen  in  ihrer  typischen 
Form  als  ein  Produkt  der  Fäulnis  zu  deuten,  selbst  wenn 
es  eine  natürliche  Annahme  ist,  daß  infolge  des  Fäulnis- 
vorganges zu  einem  gewissen  Zeitpunkte  Zersetzungen 
der  Herzmuskulatur  eintreten,  die  sich  auch  als  Trennung 
der  Kontinuität  der  Fasern  äußern  können. 

Artefakte. 

Wie  oben  erwähnt  behandelte  ich  mein  Material  so,  daß  ich  alle 
Gelegenheit  zur  Bildung  von  Artefakten  möglichst  vermied.  Ich  ließ 
es  mir  sehr  angelegen  sein,  Manipulationen  bei  der  Sektion  zu  unter- 
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lassen,  die  möglicherweise  die  Zerreißung  der  Fasern  oder  eine  Modi- 
fikation des  histologischen  Bildes  bewirken  konnten.  Daß  das  Ziehen 
und  Strecken  des  unversehrten  Herzmuskels  an  und  für  sich  keine  Ent- 
stellung des  Bildes  verursacht,  davon  überzeugte  ich  mich,  indem  ich 
Rindfleisch's  Versuche  wiederholte.  Ebenso  wie  Israel,  Browicz.  Hek- 
toen  und  andere  erhielt  auch  ich  stets  ein  negatives  Resultat. 

Ich  verwandte  zwei  Papillarmuskeln  des  rechten  Herzens.  Der  eine 
wurde  zwecks  der  Kontrolle  auf  möglicherweise  vorhandene  Fragmen- 
tation  intakt  fixiert.  Der  andere  wurde  wiederholt  durch  Ziehen  mit 
der  Pinzette  an  den  Chordae  tendineae  gestreckt,  abgeschnitten  und  auf 
Block  ausgespannt  oder  in  schlaffem  Zustande  fixiert.  In  keinem  der 
Fälle  entstand  irgendeine  Zerreißung.  Die  Querstreifung  konnte  sich 
ein  wenig  undeutlicher  zeigen,  die  Kittlinienstrukturen  bewahrten  jedoch 
ihre  Form  und  ihr  Aussehen. 

Indes  geben  die  verschiedenen  Untersuchungsmethoden,  die  man  im 
Laufe  der  Zeit  zur  Diagnose  und  zum  Studium  der  Veränderung  emp- 
fohlen bat,  reichen  Anlaß  zur  Bildung  von  Artefakten.  Es  ist  klar, 
daß  man  sich  beim  Studium  einer  histologischen  Veränderung,  die  in 
einer  abnormen  Trennung  elementarer  Teile  besteht,  vor  allen  Dingen 
sicherstellen  muß,  daß  dio  Untersuchungsmethoden  und  die  Behandlung 
des  Materials  keine  Veränderungen  in  diesem  bewirken,  die  denjenigen 
ähnlich  sein  könnten,  welche  man  zu  untersuchen  beabsichtigt.  Die 
einzige  Methode,  welche  diese  Forderungen  im  wesentlichen  befriedigt, 
ist  die  Untersuchung  des  in  Paraffin  eingebetteten  aufgeklebten  Schnittes. 

Die  anderen,  früher  angewandten  Methoden  können  mehr  oder 
weniger  die  Bildung  von  Artefakten  veranlassen.  Dies  gilt  z.  B.  schon 
von  äenaut's  alter  Methode,  nach  der  man  ein  kleines  Stückchen  des 
Myocardiums  in  physiologischer  Kochsalzlösung  bewegte,  wodurch  bei 
vorhandener  Segmentation  die  gelockerten  „Zellen"  in  Freiheit  gesetzt 
werden  sollten.  Es  ist  nun  nach  meinen  Untersuchungen  ganz  sicher, 
daß  die  gelockerten  Segmente  bei  starker  Segmentation  auf  diese  Weise 
zum  Vorschein  kommeu  können,  ebenso  sicher  ist  es  aber,  daß  man 
auch  Bruchstückchen  des  Muskels  und  reinen  Detritus  gewahrt.  Wie- 
viel hiervon  der  wirklichen  Fragmentation  zu  verdanken  ist,  läßt  sich 
selbstverständlich  nicht  nachweisen. 

Noch  größere  Möglichkeit,  künstliche  Muskelbruchstückchen  dar- 
zustellen, gewährt  die  Anwendung  von  Zupfpräparaten  aus  frischem 
Material,  wie  sie  von  vielen  zur  Diagnose  empfohlen  wird,  und  wie 
Kabcher  sie  bei  seinen  Studien  über  experimentelle  Fragmentation  ver- 
wertete. Es  ist  freilich  richtig,  daß  man  hierdurch  in  vielen  Fällen  ein 
Gutachten  darüber  erhalten  kann,  ob  eine  Segmentation  vorhanden  ist 
oder  nicht,  und  in  meinen  Untersuchungen,  wo  ich  Stückchen  aus  dem 
rechten  mit  Stückchen  aus  dem  linken  Ventrikel  verglich,  trat  dies  auch 
deutlich  hervor.    Die  Stückchen  aus  dem  rechten  Herzen  ließen  sich  in 
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lange  Fasern  zerpflücken,  die  Stückchen  aus  dem  linken  Herzen  zerfielen 
dagegen  beim  Zerpflücken  leicht  in  die  bekannten  Fragmina  mit  geraden 
oder  stufenförmigen  Enden,  doch  sah  man  auch  Bruchstückchen  mit 
sehr  unregelmäßigen  Begrenzungsflächen.  Ein  leichter  Druck  auf  das 
Deckglas  genügte,  um  die  gelockerten  Komplexus  noch  mehr  auseinander 
zu  trennen.  Dies  alles  deutet  nur  auf  vermehrte  Zerbrechlichkeit  hin. 
Bei  sehr  sorgfältiger  Präparation  konnte  man  aber  aus  denselben  Prä- 
paraten auch  ganze  Fasern  darstellen.  Ferner  konnte  die  Untersuchung 
der  in  Paraffin  eingebetteten  Schnitte  intakte  Plexus  von  Stückchen 
zeigen,  in  denen  das  Zerreißen  eine  Fragmentation  vermuten  ließ. 

Das  Streichen  mit  flacher  oder  schräggestellter  Klinge  kann  auch 
leicht  die  Bildung  von  Artefakten  veranlassen,  ebenfalls  das  Schneiden 
mit  dem  Doppelmesser. 

Besser  sind  Gefrierschnitte  aus  formalingehärtetem  Material.  Wendet 
man  solche  an,  so  kann  man  gewöhnlich  gute  und  zuverlässige  Präparate, 
auch  zu  ziemlich  feinen  Untersuchungen,  herstellen.  Die  Schnitte  halten 
weit  besser  zusammen  als  Schnitte  aus  frischem  Material. 

Indes  können  bei  diesem  Verfahren  namentlich  durch  Einwirkung 
des  Messers  Brüche  entstehen.  W.  Buhlig  suchte,  wie  in  der  Einleitung 
erwähnt,  zu  beweisen,  daß  die  Fragmentation  in  Schnittpräparaten  nur 
der  Einwirkung  des  Messers  zu  verdanken  sei,  und  er  gibt  an,  daß  er 
im  völlig  normalen  Myocardium  des  Menschen,  des  Hundes  und  des 
Kaninchens  verschiedene  Bilder,  vom  intakten  Plexus  an  bis  zur  starken 
Segmentation  und  Fragmentation  darzustellen  vermochte;  besonders  be- 
hauptet er,  die  fokale  Fragmentation  leicht  hervorbringen  zu  können. 
Seine  Arbeit  bezieht  sich  auf  Paraffin-  und  Celloidinschnitte,  Gefrier- 
schnitte  werden  nicht  erwähnt. 

Man  hat  lange  gewußt,  daß  man  in  Paraffinschnitten  Dislokationen 
und  Rupturen  feiner  Elemente  antreffen  kann,  was  man  dem  Einflüsse 
der  Härtungsmittel  zugeschrieben  hat.  Nach  Bolles  Lee  soll  eine 
Unregelmäßigkeit  der  Messerschneide  diese  Erscheinung  erzeugen  können, 
und  dies  erweitert  Bühlig  nun  dahin,  daß  es  auch  von  den  Rupturen 
bei  der  Fragmentation  gelten  solle. 

Ich  werde  mich  hier  nicht  näher  auf  Buhlig's  verschiedene  Be- 
hauptungen einlassen,  zu  denen  auch  gehört,  daß  die  Kittlinie  ein  reines 
Artefakt  sei.  Seine  Angaben  habe  ich  sowohl  an  Gefrier-  als  an 
Paraffinschnitten  kontrolliert.  Es  zeigt  sich,  daß  es  bei  Gefrierschnitten 
wesentlich  die  Konsistenz  des  Klotzes  ist,  die  dafür  maßgebend  wird, 
ob  künstliche  Frakturen  entstehen.  Ist  das  Stückchen  zu  weich,  so 
erhält  man  leicht  zerrissene  Schnitte  mit  vielen  Brüchen,  ist  es  zu  spröde 
wegen  gar  zu  starken  Gefrierens,  so  entstehen  häufig  grobe  Bruchlinien, 
die  oft  stafFelförraig,  gewöhnlich  in  einer  Anzahl  von  4—6,  vom  Rande 
des  Präparates  nach  der  Mitte  hin  verlaufen.  Findet  sich  Endocardium 
am  Rande  des  Stückchens,  so  kann  man  auch  sehen,  wie  die  Rißlinien 
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durch  dasselbe  verlaufen,  wodurch  ihre  künstliche  Entstehung  sofort 
demonstriert  wird.  Diese  Brüche  entstehen  sowohl,  wenn  die  Richtung 
des  Messers  parallel  zur  Längsachse  des  Plexus  ist,  als  auch,  wenn  sie 
zu  dieser  ein  wenig  schräg  steht 

Je  weniger  scharf  das  Messer  ist,  um  so  ausgeprägter  sind  die 
Brüche,  oft  erhält  man  aber  bedeutende  Brüche  sogar  mit  einem  gut 
geschliffenen  Messer. 

Noch  größere  Bedeutung  hat,  wie  gesagt,  die  Konsistenz. 

Selbstverständlich  kann  keine  Rede  davon  sein,  diese  groben  Brüche 
mit  der  wirklichen  Fragmentation  zu  verwechseln,  sie  sind  vielmehr  ein 
Anzeichen,  daß  sich  im  Stückchen  außer  der  möglicherweise  vorhandenen 
echten  Fragmentation  auch  eine  künstliche  findet. 

Oft  sind  diese  Brüche  ganz  unbedeutend,  erstrecken  sich  nur  über 
die  äußersten  Schichten  des  Muskels  am  Rande  des  Schnittes,  so  daß 
sie  leicht  übersehen  werden.  Sie  stören  denn  auch  nicht  die  Kontinuität 
des  Schnittes.  In  derselben  Richtung  wie  die  groben  Bruchlinien  ver- 
laufen nun  feinere  ßruchlinien  über  die  Plexus,  mitunter  in  so  gerader 
Linie,  daß  das  Artefakt  sich  sogleich  hierdurch  zu  erkennen  gibt,  oft 
aber  in  Zickzacklinien,  wodurch  eine  nicht  geringe  Ähnlichkeit  mit  der 
VVellenlinienfragmentation  entsteht.  Die  Abstände  zwischen  den  Bruch- 
stücken können  zuweilen  ziemlich  bedeutend  sein,  gewöhnlich  sind  die 
Rupturen  aber  fein  und  ähneln  den  unter  der  Fragmentation  be- 
schriebenen Fissuren,  können  auch  wie  letztere  partiell  sein. 

In  dünnen  Schnitten  können  die  Fragmina  zum  Teil  disloziert 
werden,  und  die  Anordnung  wird  dann  unregelmäßig,  ohne  daß  die 
Schnitte  deshalb  ein  zerrissenes  Aussehen  anzunehmen  brauchen. 

Ist  der  Abstand  zwischen  den  Bruchlinien  sehr  regelmäßig,  was  oft 
bei  Vibration  des  Messers  der  Fall  ist,  so  kann  das  Artefakt  in  hohem 
Grade  eine  echte  Segmentation  simulieren. 

Auch  in  Paraffinschnitten  können,  wie  zuerst  von  Buhlig  be- 
schrieben, Rupturen  der  Fasern  entstehen,  die  zur  Mißdeutung  verleiten 
können.  Ich  habe  in  vielen  variierten  Versuchen  die  verschiedenen 
Momente  studiert,  denen  Buhlig  Einfluß  beilegt,  und  bin  zu  dem  Re- 
sultate gekommen,  daß  das  Sprödewerden  des  Gewebes  bei  der 
Fixation  und  besonders  beim  Liegen  in  Xylol  unbedingt  der  wich- 
tigste Faktor  ist.  Auch  Sprödewerden  bewirkt,  daß  Osmiumpräparate  sehr 
leicht  mißweisende  Artefakte  geben  können  und  zwar  nicht  nur  in  der 
Peripherie  der  Stückchen  (Tjsdeschi).  In  der  Peripherie  der  Schnitte, 
auch  aus  formalinbehaudelten  Präparaten,  sind  oft  die  äußersten  Teile 
der  Plexus  fragmentiert,  häufig  in  recht  täuschender  Form.  Dies  ist 
der  Einwirkung  des  Messers  zu  verdanken,  mit  dem  man  die  Stück- 
chen aus  dem  gehärteten  Herzen  herausgeschnitten  hat.  —  Die  Ein- 
wirkung des  Messers  kommt  erst  in  zweiter  Reihe.  Nach  Bühlig  hat 
die  Beschaffenheit  des  Messers  nicht  besonders  viel  zu  sagen,  was  ich 
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jedoch  bestreiten  muß.  Ich  habe  z.  B.  gezeigt,  daß  ich  mit  einem  be- 
stimmten Messer  in  einem  Präparate  viele  künstliche  Brüche  hervor- 
bringen könnte,  deren  Anzahl  ich  darauf  immer  mehr  vermindern 
konnte,  indem  ich  das  Messer  immer  schärfer  strich. 

Stellung  und  Führung  des  Messers  sind  von  wesentlicher  Bedeutung, 
indem  eine  Führung  wie  die  an  Jüno's  Studentenmikrotom  sehr  geeignet 
ist,  künstliche  Brüche  zu  erzeugen,  auch  bei  der  gewöhnlichen  Stellung 
des  Mikrotomenmessers  konnte  man  aber  Präparate  mit  vielen  Frakturen 
darstellen.  Dagegen  fiel  es  schwer,  Artefakte  hervorzubringen,  die  einen 
geübten  Untersucher  zu  täuschen  vermochten.  Ein  Blick  auf  die  Mikro- 
photographie (Taf.  XI  Fig.  2,  3  u.  4),  welche  zwei  in  unmittelbarer 
Kontinuität  desselben  Klotzes  entnommene  Schnitte  darstellt,  deren  einer 
—  fragmentiert  —  mit  Jüno's  Studentenmikrotom,  der  andere  mit  schräg- 
gestelltem  scharfem  Messer  geschnitten  wurde,  wird  uns  doch  zeigen, 
daß  zuweilen  Kunstprodukte  entstehen  können,  die  in  hohem  Grade 
ähnlich  sind. 

Eine  für  die  Fragmentation  mittels  des  Messers  sehr  charakteri- 
stische Erscheinung  sind  die  Kernbrüche.  Diese  werden  von  mehreren 
Autoren  erwähnt,  die  sich  mit  der  echten  Fragmentation  beschäftigten, 
so  auch  von  Kauffmann  in  seinem  Lehrbuche,  von  Glognkh  usw.  Von 
keinem  derselben  werden  sie  als  Artefakte  besprochen.  Bühlig  nennt 
sie  sonderbarerweise  gar  nicht  in  seinen  Untersuchungen,  obschon  man 
es  für  naheliegend  halten  sollte,  daß  er  sie  angetroffen  hätte.  Will  man 
ihr  Vorhandensein  bei  echter  Fragmentation  behaupten,  so  muß  man 
erstens  eine  ungewöhnliche  Kraftwirkung  annehmen,  die  Läsion  möge 
nun  durch  eine  Kontraktion  geschehen  oder  an  einer  vorher  hyper- 
dilatierten  Stelle  stattfinden,  und  zweitens  wird  mau  sich  nicht  leicht 
vorstellen  können,  wie  die  Kraft  auf  den  Kern  wirken  sollte.  Da  der 
Inhalt  des  Kerns  bis  zu  einem  gewissen  Grade  flüssig  ist,  würde  das 
Bild  eines  zerrissenen  Kerns  wohl  kaum  ein  solches  werden,  wie  wir  es 
in  den  Präparaten  finden ,  es  möge  von  echter  oder  von  künstlicher 
Fragmentation  herrühren.  Man  findet  nämlich  einen  linearen  Bruch  mit 
größerer  oder  geringerer  Diastase  zwischen  die  Fragmina  hinein.  Der 
Bruch  steht  nicht  immer  senkrecht  zur  Längsachse  des  Kerns,  sondern 
entweder  schräg  oder  bildet  eine  einzelne  Staffel.  Oft  findet  sich  der 
Bruch  gerade  an  der  Mitte,  mitunter  ist  aber  nur  ein  kleines  Käppchen 
der  Kernmembran  abgerissen.  Der  Inhalt  des  Kerns  ist  ebenso  linear 
zerrissen  wie  die  Membran,  und  die  Bruchlinie  tritt  gegen  den  hellen 
Zwischenraum  scharf  hervor. 

Alle  diese  Erscheinungen  beweisen  zur  Genüge ,  daß  der  Bruch 
nach  der  Fixierung  des  Kernes  stattgefunden  hat.  Man  hat  sich  des- 
halb zunächst  zu  denken,  daß  das  Messer  dieselben  bewirkt  hat.  Als 
fernerer  Beweis  dafür,  daß  die  Sache  sich  so  verhält,  kann  dienen,  daß 
ich  in  Präparaten,  wo  ich  mich  bemühte,  künstliche  Fragmentation  her- 
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zustellen,  weit  zahlreichere  Kernbriiche  fand  als  in  Präparaten  aus  einem 
auf  natürliche  Weise  fragmentierten  Herzen,  wo  sie  bekanntlich  sehr 
selten  sind.  So  zählte  ich  in  einem  einzigen  Gesichtsfelde  mit  starker 
Vergrößerung  in  einem  solchen  Präparate  mit  künstlicher  Fragmentation 
neun  fragmentierte  Kerne.  In  Präparaten,  die  in  Paraffin  eingebettet 
und  mit  allen  Kautelen  geschnitten  werden,  sind  sie  sehr  selten,  häufiger 
dagegen  in  Gefrierschnitten;  hier  ist  das  Gewebe  spröder,  und  ein 
linearer  Bruch,  der  in  Paraffinpräparaten  unbeachtet  verlaufen  würde, 
tritt  hier  wegen  der  Manipulationen,  die  der  Schnitt  erleiden  muß, 
leichter  hervor. 

Vielleicht  zerbrechen  die  Kerne  auch  deshalb  leichter,  weil  sie  dem 
Messer  einen  anderen  Widerstand  entgegensetzen  als  das  übrige  Gewebe. 
Übrigens  findet  man  nicht  nur  Muskelkerne  fragmentiert,  sondern  auch 
zerbrochene  Bindegewebskerne  habe  ich  angetroffen. 

Es  erübrigt  noch  die  Erörterung,  ob  Fixierungsmittel  anders  als 
durch  Sprödemachen  des  Gewebes  die  Bildung  von  Artefakten  ver- 
anlassen können.  Die  Forscher,  die  diese  Verhältnisse  untersuchten, 
dachten  zunächst  an  möglicherweise  vorkommende  chemische  oder  phy- 
sikalische Einwirkungen  während  des  Eindringens  der  Fixierungsmittel 
in  die  Stückchen. 

Die  meisten  Autoren  bestreiten  nun,  daß  dies  der  Fall  sei.  Nach 
umfassenden  Untersuchungen  warnt  Tedeschi  nur  vor  Flemmings  Flüssig- 
keit, teils  wohl,  weil  diese  als  osmiumsäurehaltige  Mischung  das  Deut- 
lichwerden der  Kittlinienstrukturen  hervorbringt,  was  man  damals  als 
die  Initialphase  der  Fragmentation  auffaßte,  teils  weil  man  oft  frag- 
mentationsähnliche  Zerreißungen  in  der  Peripherie  der  Stückchen  ge- 
wahrte. Diese  rühren  jedoch,  wie  oben  erwähnt,  in  letzter  Instanz  von 
dem  Messer  her. 

Idenburg  *)  allein  meint,  der  Alkohol  sei  die  Ursache  der  Er- 
scheinung, sowohl  wenn  er  als  Entwässerungsmittel  nach  Müller's  Här- 
tung als  auch,  wenn  er  zu  direkter  Härtung  angewandt  werde.  Iden- 
burg erhielt  auch  in  willkürlich  gestreiften  Muskeln  in  Paraffinschnitten 
Zerreißungen,  während  es  ihm  gelang,  aus  den  nicht  mit  Alkohol  be- 
handelten MüLLEK'schen  Präparaten  die  Fasern  unversehrt  zu  präpa- 
rieren. Der  ganzen  Schilderung  zufolge,  die  er  von  dem  Aussehen  der 
Brüche  gibt,  erleidet  es  indes  keinen  Zweifel,  daß  er  feine,  durch  das 
Messer  verursachte  Brüche  beobachtet  hat,  obschon  er  diese  Möglichkeit 
abweist.  Hierbei  werde  ich  mich  nicht  aufhalten.  Auch  ich  habe  den 
Einfluß  der  verschiedenartigsten  Fixationsmittel  auf  sowohl  normalen 
als  fragmentierten  Plexus  geprüft  und  verglichen,  und  in  keinem  der 
Fälle  konnte  ich  irgendeine  direkte  Wirkung  finden.    Normaler  Plexus 


)  Idenburg,  Myositis  segmeutaria,  Utrecht  1893. 
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bleibt  normaler  Plexus.  Zerreißung  durch  chemische  Einwirkungen  oder 
durch  Schrumpfung  findet  nicht  statt. 

Dagegen  kann,  wenn  ein  Fixierungsmittel  einschrumpfend  und 
zugleich  auch  sprödemachend  wirkt,  in  Schnitten  ein  Bild  er- 
scheinen, das  Ungeübten  eine  Fragmentation  vorzutäuschen  vermag. 

ü estreich  hebt  hervor,  daß  Schrägschnitte  sich  nicht  mit  Frag- 
mentation verwechseln  lassen.  Schrägschnitte  zeigten  Bündel  der  zer- 
schnittenen Fibrillen  und  deckten  sich  dachziegelartig.  Die  Fragmente 
seien  gerade  und  deckten  sich  nicht.  Diese  Hegel  ist  doch  nicht  immer 
stichhaltig.  Ist  das  Gewebe  spröde,  so  werden  Fasern,  die  der  Schnitt 
schräge  trifft,  an  dessen  oberer  und  unterer  Fläche  ganz  gerade  ab- 
gerissene Ränder  zeigen;  findet  nun  zugleich  Schrumpfung  statt,  so 
wird  der  Zwischenraum  zwischen  den  Fasern  vergrößert  sein  oder  viel- 
mehr: die  Muskelfaser  liegt  isoliert  in  ihrer  Perimysiumscheide,  so  wie 
man  dies  an  Querschnitten  erblicken  kann  —  die  Schrägschnitte  werden 
nicht  dachziegelartig,  werden  sich  nicht  decken.  In  den  meisten  Fällen 
werden  dazwischenrufendes  Perimysium  und  eindringende  Kapillaren 
auch  bei  schwächeren  Systemen  die  Erkenntnis  gestatten,  daß  die  beiden 
einander  gegenüberliegenden  „fragmentähnlichen*  Schrägschnitte  wirk- 
lich Schrägschnitte  sind,  oft  können  indes  recht  täuschende  Bilder  vor- 
kommen. Bei  hoher  und  tiefer  Einstellung  mit  Hilfe  des  Immersions- 
systems läßt  sich  der  schräge  Verlauf  doch  leicht  erkennen,  indem  alle 
Bruchenden  nach  der  einen  Seite  höher  liegen  als  nach  der  anderen. 
Bei  ganz  schwachen  Vergrößerungen  kann  es  dagegen  mitunter  schwer 
zu  entscheiden  sein,  ob  eine  Fragmentation  oder  ein  Schrägschnitt  vor- 
liegt. Andrerseits  ist  die  wirkliche  Fragmentation  ebenfalls  schwierig 
mit  Sicherheit  von  einem  Schrägschnitt  durch  den  Plexus  zu  unter- 
scheiden. Da  es  nun  aber  stets  sogar  an  genau  in  der  Richtung 
der  Längsachse  des  Plexus  gehenden  Schnitten  wegen  des 
allseitigen  Zusammenhangs  des  Plexus  einige  in  der  optischen  Achse 
nach  oben  und  nach  unten  divergierende  Fasern  geben  wird,  so  ist  man 
sogar  beim  Studium  der  geeignetsten  Schnitte  der  Gefahr  ausgesetzt, 
Erscheinungen  anzutreffen,  bei  denen  es  nicht  leicht  zu  entscheiden  ist, 
ob  eine  wirkliche  Zerreißung  vorliegt. 

In  Präparaten,  die  uach  Kolossow's  Methode  mit  Imprägnation 
des  Stückchens  behandelt  worden  waren,  konnte  man  oft  Artefakte  ge- 
wahren, die  sogar  Brüche  im  gestreckten  Muskel  mit  Aufhebung  der 
Querstreifung  simulierten.  Die  Stückchen  konnten  nämlich  so  spröde 
werden,  daß  beim  Mikrotomieren  Zerreißung  des  Muskelgewebes  statt- 
fand. Beobachtung  mit  Ölimmersion  erwies  jedoch,  daß  sich  die  Quer- 
streifung in  der  abgerissenen  Partie  tatsächlich  in  ganz  derselben  Phase 
befand  wie  in  dem  übrigen  Teile  der  Faser.  Man  sah  dann  auch,  daß 
das  starre,  unnachgiebige  Muskelgewebe  aus  dem  Perimysium  heraus- 
gerissen war,  und  daß  dasjenige,  was  bei  schwacher  Vergrößerung  als 
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Fragmentation  imponierte,  in  der  Tat  künstliche,  durch  das  Messer  be- 
wirkte Brüche  im  Verein  mit  Schrägschnitten  waren,  die  wegen  der 
großen  Zerbrechlichkeit  an  der  oberen  und  der  unteren  Fläche  des 
Schnittes  gerade  abgerissen  werden.  Ahnliche  Erscheinungen  lassen  sich 
zuweilen  auch  im  formalingehärteten  Myocardiura  gewahren. 

Bruchlinien  um  den  Kern  werden  in  fragmentierter  Muskulatur  sehr 
oft  Äußerungen  einer  wirklichen  Zerreißung  sein,  man  muß  dann  aber 
das  korrespondierende  Stückchen  mit  der  entsprechenden  Lücke  nach- 
weisen können.  Oft  sieht  man,  wie  der  Kern  aus  der  oberen  Fläche 
des  Schnittes  hervorragt,  und  hier  hat  also  das  Messer  die  Veränderung 
hervorgebracht. 

Schon  aus  den  hier  angeführten  Beispielen  wird  es  klar  hervor- 
gehen, daß  man  bei  der  Beurteilung  der  in  den  Schnitten  vorkommenden 
Trennungs-  und  Bruchformen  nicht  nur  auf  die  durch  das  Messer  ver- 
ursachten Kunstprodukte,  sondern  auch  auf  Erscheinungen,  die  vom 
Schnitte  selbst  abhängig  sind,  allseitige  Rücksicht  nehmen  muß.  Die 
Schwierigkeiten  der  Beurteilung  wachsen,  je  dünner  der  Schnitt  ge- 
macht wird.  Gewöhnlich  werden  sechs  bis  zehn  fi  dicke  Schnitte  die 
brauchbarsten  sein. 


Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  X  und  XI. 

Tafel  X.  Zeichnungen. 

Fig.  1.  Intakter  Plexus  mit  /ahlreichen  Kittlinien. 
HEIDENHAIN'8  Neutralfärbung  (Thiazinrot,  Toluidinblau ,  Formolfixation, 
Zeiss  DD,  Leitz  Zeichenokular). 

Fig.  2.  Segmentation.  Die  ,.  Kittsubstanz  tt  der  Bruchflächen  ist 
stark  gefärbt.    (Färbung  wie  Fig.  1.    Zeiss  DD,  Leitz  Zeichenokular.) 

Fig.  3.  Fragmentation.  Färbung  mit  Hansen's  Hämatoxylin 
<Eisentrioxyhämatein).  Brüche  in  gedehnten  und  kontrahierten  Fasern. 
„Sarkolytische  Degeneration". 

Fig.  4.  Aus  einem  sofort  nach  dem  Tode  durch  Injektion  von  Formol- 
lösung  fixierten  Herzen.  Papillärmuskel.  (Heidenhain'b  Eisenhämatoxylin- 
Eoain.)  Übergedehnte  Partieen  rotgefärbt,  gedehnte  und  kontrahierte  blau- 
gefärbt.   Zeiss  aa,  Leitz  Zeichenokular. 

Fig.  5.  Verschiedene  Formen  der  Überdehnung,  a  Eisen - 
bämatoxylinfärbung  mit  Eosin,  b  Färbung  nach  Kolossow. 

Fig.  6.  Eine  Faser  aus  einem  fragmentierten  Herzen.  Starke 
durch  Kittliuienstrukturen  von  gedehnten  Partieen  (welche  in  „sarkolytische 


Digitized  by  Google 


Fragraentation  und  Segmentation  de8  Herzmuskels. 


353 


Degeneration"  übergehen)  getrennte  Kontraktion.  Zeiss  Apochrom.  homog. 
Imm.  2  mm,  Komp.-Ok.  4,  Zeiss  Zeichenprisma. 

Fig.  7.  Zahlreiche  Kittlinienstrukturen  in  der  Kegion  des 
Kernes.  Aus  einem  stark  kontrahierten  Plexus.  Benda-Heidenhain's 
Eisenhäinatoxylin-Eosin.  Zeiss  Apochrom.  hom.  Imm.  3  mm,  Numm.  Ap. 
1,40,  Komp.-Ok.  6. 

Tafel  XI.    Mikrophot ographicen. 

Fig.  1.  Aus  einem  sofort  nach  dem  Tode  durch  Injektion 
von  Formollösung  fixierten  Herzen.  Dasselbe  Gesichtsfeld 
wie  das  in  Fig.  4  Taf.  IX  gezeichnete.  Die  hellen  Partieen  treten 
wie  anscheinend  leere  Zwischenräume  zwischen  den  zerbrochenen  Fasern 
hervor.  Färbung  mit  Heideniiain's  Eisenhämatoxylin.  Starke  Extraktion 
des  Eisenlackes. 

Fig.  2 — 4.  Durch  das  Mikrotommesser  hervorgebrachte  Fragmen- 
tation.  Intakter  Plexus.  Fig.  2.  Ein  Schnitt  mit  schräggestelltem 
Messer  geschnitten.  Keine  Brüche.  Fig.  3.  Der  unmittelbar  folgende  Schnitt 
aus  demselben  Paraffinklotz,  mit  Jdno's  Studenten-Mikrotom  hergestellt. 
Zahlreiche,  fragmentationsähnliche  Brüche.  Fig.  4.  Detailbild  aus  demselben 
Präparate.    Vereinzelte  KernbrUche. 


Ziegler,  Beiträge  zur  patb.  Anat.  XLII.  Bd. 
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XIII. 

Die  Regeneration  der  Nerven. 

Von 

Dr.  Aldo  Perroncito, 

Assistant. 

Aus  dem  Laboratorium  für  allgem.  Pathologie  und  Histologie  der 
K.  Universität  Pavia  (Leitung:  Prof.  C.  GoLGl). 

Hierin  Tafel  XII-XFH. 


Die  Frage  der  Nervenregeneration  gehört  wohl  unter  die  am  längsten 
studierton  und  debattierten.  Schon  vor  Beginn  der  neueren  medizinischen 
Forschungen  zog  sie  die  Aufmerksamkeit  Joh.  Müller' a  und  seiner 
Schüler  auf  sich,  und  seit  jener  Zeit  haben  Anatomen,  Phy*iologenr 
Pathologen  und  Kliniker  nicht  aufgehört,  sie  von  verschiedenen  Gesichts- 
punkten aus  zu  studieren  und  zu  erörtern,  und  hierbei  voneinander  ab- 
weichende, ja  selbst  einander  entgegengesetzte  Auffassungen  zu  ver- 
fechten. 

Die  über  diesen  Gegenstand  geführten  Diskussionen  waren  schon 
deshalb  besonders  heftige,  weil,  wie  leicht  begreiflich,  die  Lösung  dieser 
Frage  notwendig  mit  der  Deutung  der  Organisationsgesetze  des  Nerven- 
systems zusammenhängt.  Es  entstanden  zwei  in  ihren  Anschauungen 
grundverschiedene  Schulen:  die  mouogenetische1)  und  die  poly- 
ge netische,  zwischen  denen  der  Streit  immer  wieder  entbrannte,  wenn 
ein  neues  Untersuchungsverfahren  empfohlen,  das  Ergebnis  eines  neuen 
Versuches  mitgeteilt  oder  eine  neue  die  Nervenbildung  beim  Embryo 
betreffende  Erscheinung  beschrieben  wurde,  welche  letztere  Frage  mit 
jener  der  Regeneration,  wenn  auch  nicht  unbediugt,  doch  unmittelbar 
verknüpft  ist. 

l)  Als  die  „monogen  et  iß  che"  ist  hier  jene  Theorie  bezeichnet,  welche 
die  neuen  Fasern  aus  den  alten  des  Zentralstumpfes  entstehen  läßt. 
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Was  die  in  der  jüngstvergangenen  Zeitperiode  zur  Herrschaft  ge- 
langten Anschauungen  anbetrifft,  so  haben  dieselben  offenbar  das  wech- 
selnde Glück  der  Neuronen theorie  geteilt.  Solange  nämlich  dieser  letz- 
teren die  meisten  Fachmänner  ohne  weiteres  beistimmten,  fand  auch  die 
monogenetische  Theorie  allgemein  günstige  Aufnahme;  als  in  jüngster 
Zeit  aber  die  Neuronentheorie  allmählich  an  Boden  verlor,  wurden  viel- 
fach und  fast  ohne  jederlei  Kontrolle  die  polygenetischen  Ideen  ange- 
nommen. Unter  den  neueren  Werken,  welche  diesen  letzteren  ohne 
Rückhalt  huldigen,  seien  hier  angeführt:  das  Lehrbuch  der  Physiologie 
von  Lüciani,  das  über  das  Nervensystem  von  van  Getiuchten  und  das 
der  pathologischen  Histologie  von  Cornil  und  Ranvier. 

Schon  an  dieser  Stelle  möchte  ich  mich  aber  mit  aller  Bestimmt- 
heit dahin  äußern,  daß,  wenn  bei  der  Nerven regeneration  die  Annahme 
einer  polygenetischen  Theorie  einer  Ablehnung  der  Lehre  vom  Neuron 
gleichkommt,  die  Annahme  der  mooogenetischen  keineswegs  auch  zu- 
gleich eine  Anerkennung  dieser  Lehre  mitbediogeu  muß. 

Die  Entstehung  der  neuen  Fasern  durch  Sprossung  aus  den  Zentral- 
stümpfen der  durchschnittenen  alten  Fasern  kann  ebenso  gut  auch  durch 
die  Neuronentheorie  erklärt  werden,  indem  man  nämlich  Golgi's  diffuses 
Nervennetz  annimmt,  welches  ja  eiue  genau  bestimmte  anatomische  Er- 
scheinung ist,  bezüglich  deren  die  neueren  Untersuchungen  nur  günstig 
lautende  Ergebnisse  geliefert  haben,  während  andrerseits  einer  ruhig 
denkenden  Kritik  gegenüber  die  in  früheren  Zeiten  gegen  dieselbe  vor- 
gebrachten Beweisgründe  nunmehr  hinfällig  geworden  sind. 

Neben  dieser  Haupt  Streitfrage  begegnen  wir  noch  anderen  mit  dieser 
eng  verknüpften  Nebenfragen,  z.  B.  nach  der  Möglichkeit  einer  Ver- 
einigung per  primam  der  beiden  infolge  Durchschneidung  entstandener 
Nervenstümpfe,  nach  dem  Vorhandensein  von  Kollateralbahnen,  die 
zu  funktionellen  Wiederherstellungen  führen  können,  schließlich  nach 
den  zwischen  der  Nervenregeueration  und  der  rückläufigen  Sensibilität 
im  Claude  ßEBNARD'schen  Sinne  bestehenden  Beziehungen. 

Der  unter  den  Fachmännern  bezüglich  der  Frage  der  Nervenregeue- 
ration noch  heute  fortdauernde  Streit  datiert  bereits  seit  mehr  als  einem 
Jahrhundert.  Leicht  einzusehen  ist  es  daher,  wie  heutzutage  eiue  auch 
nur  zusammenfassende  Berücksichtigung  aller  einschlägigen  Arbeiten 
und  weit  mehr  noch  eine  Erörterung  der  betreffenden  Resultate  ein 
ebenso  mühevolles  als  ergebnisloses  Unternehmen  sein  würde. 

Ich  werde  mich  deshalb  darauf  beschränken,  die  diesbezüglichen 
Fnndamentaluntersuchungen  zu  erwähnen,  speziell  mit  Rücksicht  auf 
Monogenisten  und  Polygenisten,  hierbei  die  Anschauungen  rasch  durch- 
mustern, welche,  seitdem  der  Hauptbestandteil  der  Nerven,  die  Nerven- 
faser, zum  Gegenstand  des  Studiums  geworden,  nacheinander  das  Feld 
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behauptet  haben,  und  mir  vorbehalten,  bei  Besprechaug  der  verschiedenen 
Seiten  der  Frage  noch  anderer  Arbeiten  zu  gedenken. 

Wir  wollen  die  älteren  Diakussionen  übergehen  nnd  nur  daran  erinnern, 
daß  FONTANA  das  Verdienst  gebührt,  das  Vorkommen  von  Nervenfasern  in 
den  Narben  durchschnittener  Nerven  festgestellt  zu  haben. 

Die  ersten  Schritte  für  eine  anatomische  Auffassung  der  Frage  machte 
Waller,  der  schon  1852  und  später  nebst  dem  bekannten  Lehrsatz  eine 
mit  größter  Klarheit  und  Bestimmtheit  formulierte  Theorie  aufstellt« ,  der 
zufolge  die  im  peripheren  Stumpf  auftretenden  neuen  Fasern  Verlängerungen 
der  durchschnittenen  zentralen  wären.  Die  einzelnen  ßtümpfe  dieser  Fasern 
sollen  sich  zu  neuen  Fasern  verlängern  und  diese  letzteren  nach  ihrem  Durch- 
zug durch  die  Narbe  in  den  peripheren  Stumpf  hinabsteigen. 

Nicht  so  beherrscht  von  theoretischen  Anschauungeu  und  daher  mit 
schwächer  betonten,  aber  dafür  auch  fester  begründeten  Schlüssen  ausgestattet, 
folgten  im  Anschlüsse  an  WaLLEk's  sinnige  Intuitionen  Remak's  Unter- 
suchungen. Dieser  hervorragende  Forscher  hatte,  indem  er  durch  die  Fein- 
heit seiner  Beobachtungen  die  Lücken  der  damaligen  UntersuchungBtechnik 
gleichsam  ausfüllte,  die  Ansicht  ausgesprochen,  daß  die  in  der  Narbe  vor- 
kommenden Fasern  von  denen  des  Zentralstumpfes  herstammen  und  daß  die 
im  peripheren  Stumpf  enthaltenen  höchstwahrscheinlich  nichts  als  Verlänge- 
rungen der  zur  Narbe  gehörenden  sind. 

Die  klassischen  UnterBuchungen  Ranvjkr'b  brachten  einige  Jahre  später 
auf  Grund  vielfacher  Versuche  und  Beobachtungen  Rkmak's  Schlußfolgerungen 
weit  vollständiger  und  ausgeprägter  zur  Geltung,  so  daß  letztere  bei  den 
Biologen  bereitwillige  Aufnahme  fanden. 

Während  so  eine  Reihe  von  Forschern  —  hauptsächlich  in  Anbetracht 
der  anatomischen  Erscheinungen  —  der  heutzutage  als  monogenetisch  bezeich- 
neten Lehre  eine  Stütze  gaben,  wurden  andrerseits  namentlich  durch  PniLI- 
feaux'  und  Vulpian's  Bestrebungen  —  von  Schiff'*  Arbeiten  wird  Bpäter 
die  Rede  sein  —  jene  Tatsachen  festgestellt,  die,  kurz  nachher  in  Vergessen- 
heit geraten,  bei  ihrer  in  jüngster  Zeit  erfolgten  Wiederheranziehung  einen 
Umschwung  in  unseren  Kenntnissen  über  die  Regeneration  der  Nerven  her- 
vorrufen mußten.  Durch  Abtragung  langer  Nervenstücke  erzielten  Philipeaux 
und  Vl'LPlAN  nach  einigen  Monaten  erregbare,  Nervenfasern  enthaltende 
periphere  Stümpfe. 

Auf  diese  Befunde  gestützt,  betonten  sie  die  Möglichkeit  einer  Regene- 
ration der  Nervenfasern  in  den  von  den  Zentren  isolierten  Stämmen  und 
kamen  zu  einem  für  die  autogene  Regeneration  günstig  lautenden  Ausspruch. 

Während  jedoch  Tizzosr  auf  Grund  äußerst  genauer  Untersuchungen 
über  den  in  den  Stümpfen  vor  «ich  gehenden  Prozeß  als  erster  die  poly- 
genetische Lehre  in  präziser  Form  begründete,  verwarf  VüLPIAN  einige  Jahre 
später  seine  früheren  Annahmen,  da  ein  von  ihm  angestellter  Versuch  ihn 
davon  überzeugt  hatte,  daß  die  von  ihm  und  Phieipk.aux  in  den  peripheren 
Stümpfen  angetroffenen  Nervenfasern  von  Kollateralbahnen  herkämen. 

Unterdessen  waren  die  die  monogenetische  Anschauung  stützenden  Unter- 
suchungen Vanlaik's  erschienen  und  hatten  allgemeine  Zustimmung  gefunden. 
Dank  derselben  blieb  die  Annahme  einer  Regeneration  vom  Zentrum  aus 
lange  Zeit  hindurch  für  die  Meinten  eine  unbestrittene  Tatsache. 

Später  hat  ßi'XG nkr  auf  eigene  Untersuchungen  gestützt  die  Anschau- 
ungen Tizzoni's  in  neuer  Einkleidung  zum  Ausdruck  gebracht  und  ist  mit 
aller  Entschiedenheit  für  die  autogene  Regeneration  eingetreten. 
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BÜNGNKR'b  Arbeit  bildet  den  Ausgangspunkt  jener  stets  wachsenden 
günstigen  Aufnahme,  welche  die  polygenetischo  Anschauung  bei  Anatomen, 
Physiologen  und  Pathologen  später  gefunden  hat. 

Kurze  Zeit  nach  Büngner's  Mitteilung  erschien  Stroebe's  hervorragende 
Arbeit.  Alle  darin  beschriebenen  Feststellungen  finden  heutzutage  durch  die 
neuesten  feinsten  Untersuchungsmethoden  ihre  volle  Bestätigung.  Vielleicht 
entbehrten  seine  Angaben  in  betreff  des  von  ihm  angewandten  Verfahrens 
der  nötigen  Genauigkeit ;  sicher  ist  es  immerhin,  daß  wenn  die  Ergebnisse 
seiner  Untersuchungen  und  seine  in  allem  und  jedem  wahrheitsgemäßen  Fi- 
guren mißtrauisch  aufgenommen  und  von  den  meisten  angezweifelt  wurden, 
dies  wohl  in  der  Schwierigkeit  bzw.  Unmöglichkeit  lag,  mit  dem  von  ihm 
angegebenen  Verfahren  entsprechende  Präparate  zu  bekommen. 

In  der  darauffolgenden  Zeitperiode  kamen  mehrfach  sorgfältig  durch- 
geführte Arbeiten  zur  Veröffentlichung,  unter  denen  namentlich  die  von 
MÜNZER,  GalF.OTTI  und  Levi  nennenswert  sind;  im  allgemeinen  sprachen 
sich  diese  Autoren  zugunsten  der  autogenen  Regeneration  aus. 

Die  Untersuchungen  aber,  die  auf  diese»  Gebiete  einen  wahren  Um- 
schwung der  Anschauungen  veranlaßten,  sind  die  von  Bkthe  gewesen.  Dieser 
Forscher  faßte  die  Erfahrungen  zusammen,  die  der  polygenetischen  Lehre 
zugrunde  lagen,  bestätigte  und  bekräftigte  dieselben  durch  neue  Befunde  und 
glaubte  schließlich  mit  Hinweis  auf  eine  komplizierte  Reihe  von  eigenen  Ver- 
suchen den  Nachweis  einer  ganz  unabhängig  von  jederlei  Verbindung  mit 
den  Zentren  stattfindenden  autogenen  Regeneration  erbracht  zu  haben.  Der 
grundlegende  Versuch  Bethe's  bestand  darin,  daß  er  einem  jungen  Tiere 
einen  Nerven  (vorzüglich  den  Ischiadicus)  durchschnitt ,  soweit  als  möglich 
die  Stümpfe  voneinander  entfernte,  hierbei  das  eine  Ende  oder  auch  beide 
unter  der  Haut  bzw.  im  Innern  eines  Muskels  durch  eine  Naht  fixierte. 
Nach  etlichen  Monaten  fand  er  die  beiden  Stümpfe  durch  einen  mehr  oder 
weniger  erheblichen  Zwischenraum  voneinander  getrennt,  den  peripheren 
Stumpf  aber  erregbar  und  in  ihm  wohlentwickelte  Nervenfasern.  Im  Grunde 
also  —  von  besonderen  Vorsichtsmaßregeln  abgesehen  —  der  nämliche  Ver- 
such von  PuiLll'EALX  und  VuiJ'lAN  und  das  nämliche  Ergebnis.  Bezüglich 
dieser  Arbeit  Bethe's,  deren  Schlußfolgerungen  und  Befunde  ich  später 
einzeln  erörtern  werde,  will  ich  vorläufig  nur  bemerken,  daß  es  sonderbar 
erscheint,  daß  Bethk  nicht  einmal  daran  gedacht  hat,  den  Versuch  zu  wieder- 
holen, der  doch  Vulpian  hewogen  hatte,  seine  31  einung  zu  ändern  und  die 
Ursachen  des  damit  zu  erzielenden  Resultates  zu  ergründen.  Vielmehr  warf 
er  diesem  letzteren  vor,  er  hätte  den  herrschenden  Ansichten  gegenüber  nicht 
den  Mut  der  eigenen  Überzeugung  gehabt  und  machte  durch  diese  selt- 
same Deutung  aus  einem  Akt  wissenschaftlicher  Rechtschaffenheit  gewisser- 
maßen eine  Schuld. 

Fast  gleichzeitig  mit  Bethe  hatte  Purpura  durch  Anwendung  der 
GoLGl'schen  Methode  auf  das  Studium  des  Regenerationsprozesses  die  Ver- 
anschaulichung von  Teilung8vorgängeu  bei  den  in  der  Narbe  enthaltenen 
Fasern  sowie  von  kontinuierlichen  Fibrillen  im  peripheren  Stumpf  erzielt, 
was  er  als  den  Ausdruck  einer  Regeneration  durch  Fasern  vom  Zentral- 
stumpfe her  auffaßte. 

Allein  seinen  schönen  Untersuchungen  war  ein  noch  schlimmeres  Los 
beschieden  als  denen  von  Stkoehe:  sie  blieben  gegenüber  dem  Glück,  das 
Bethe's  neue  Lehrsätze  gefunden,  nahezu  unbeachtet,  während  diese  letzteren 
von  einer  wahren  Blütenlese  von  Arbeiten  —  unter  denen  die  von  BaLLANCE 
und  Stewart  und  van  Gkihxhten  hier  erwähnt  sein  mögen  —  bestätigt 
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wurden.  Auch  sind,  wie  bereite  bemerkt,  Bethe'b  Anschauungen  in  die 
allerneuesten  Lehrbücher  aufgenommen  worden. 

Der  erste,  welcher  der  neuen  Strömung  entgegentrat,  war  Lugabo. 
Indem  er  auf  die  obenerwähnte  Arbeit  von  Vulpian  und  auf  die  später  zu 
erwähnenden  Untersuchungen  Marenghi's  hinwies,  warf  er  die  Frage  auf, 
ob  bei  den  nach  BetHE's  Verfahren  operierten  Fällen  die  nachträglich  im 
peripheren  Stumpf  angetroffenen  Nervenfasern  nicht  eher  von  kollateralen 
Bahnen  herkommen  als  autogen  regenerierte  Fasern  wären. 

Um  dies  zu  ermitteln,  durchschneidet  Lugaro  einmal  die  Wurzeln  unter 
Abtragung  der  den  Nerven  der  hinteren  Extremität  entsprechenden  Ganglien ; 
zweitens  durchtrennt  er  den  Ischiadicus  und  reißt  dessen  zentralen  Stumpf 
heraus ;  nach  Verlauf  einiger  Monate  untersucht  er  die  Nerven  und  macht 
hierbei  die  Wahrnehmung,  daß,  während  der  Nervus  cruralis  und  der  Nervus 
obturator  neugebildete  Fasern  aufweisen,  im  Ischiadicus  gar  keine  Nerven- 
fasern anzutreffen  sind. 

Daraus  schließt  Lugaro,  daß  es  Bich  in  Bethe's  Fällen  um  Fasern 
handelt,  die  von  Kollateralbahnen  herkommen,  denn  bringt  man  auch  diese 
zur  Entartung,  so  bilden  sich  keine  neuen  Fasern  mehr. 

Allerdings  waren  auch  Litgarü's  Folgerungen  nicht  ganz  einwandsfrei. 
So  hätte  man  ihm  unter  anderem  einwerfen  können ,  daß  der  dystrophische 
Zustand,  in  dem  er  die  operierte  Extremität  erhielt,  sicherlich  den  —  auch 
nach  Bktjik  sehr  empfindlichen  —  Regenerationsprozeß  in  sehr  nachteiliger 
Weise  beeinflussen  mußte  und  daß  das  Ausbleiben  von  Fasern  möglicherweise 
hierin  seinen  Grund  hatte.  Aber  nichtsdestoweniger  hatte  er  mit  seiner 
Arbeit  einen  direkten  Beweis  gegen  die  autogene  Regeneration  geliefert. 

Kurze  Zeit  darauf  ward  es  mir  möglich,  in  einer  vorläufigen  Mitteilung 
über  diese  Frage  einen  direkten  Beweis  gegen  die  autogene  Regeneration  zu 
erbringen. 

Ich  bin  in  derselben  Weise  und  zwar  unter  denselben  Versuchs- 
bedingungen vorgegangen  wie  Phimpeaux,  Vulpian  und  Bethe  und  Labe 
hierbei  klar  nachweisen  können,  daß  die  im  anscheinend  isolierten  peripheren 
Stumpf  vorkommenden  Fasern  keine  autogene  Regeneration  in  demselben  er- 
fahren haben,  sondern  vielmehr  vom  Zentralstumpf  herstammen,  von  wo  aus 
sie  sich  durch  die  dazwischen  liegenden  Gewebe  hindurch  einen  Weg  nach 
dem  peripheren  Stumpf  bahnen,  den  sie  schließlich  erreichen. 

Auch  hatte  ich  dabei  noch  gezeigt,  wie  die  der  Annahme  der  autogenen 
Regeneration  zugrunde  liegenden  Befunde  sämtlich  auf  Unzulänglichkeit  des 
betreffenden  Verfahrens  zurückzuführen  sind. 

Nachträglich  habe  ich  in  meiner  Dissertation  die  Art  und  Weise,  wie  der 
Regenerationsprozeß  sich  abspielt,  auch  im  einzelnen  genauer  beschrieben,  die 
bisher  noch  ungeahnte  Raschheit  seiner  Entfaltung  hervorgehoben  und  einige 
seiner  Eigentümlichkeiten,  so  z.  B.  die  Bildung  von  Endknöpfen  mit  fibril- 
lärer  Struktur,  von  Gewinden  und  Knäueln,  aus  Nervenfasern  bestehend, 
klargestellt  und  hierbei  die  Schwächen  der  Versuche  Betiie's  auf  physio- 
logischem Gebiet  sowie  die  Haltlosigkeit  seiner  Lehrsätze  dargetan.  Obwohl 
ich  seither  meine  Untersuchungen  ununterbrochen  fortgeführt  und  noch  andere 
Seiten  der  Frajje  beleuchtet  habe,  so  kann  ich  die  Schlüsse,  zu  denen  ich 
damals  gelangt  bin,  nur  noch  betonen  und  werde  später  auf  dieselben  wieder 
zurückkommen. 

Unmittelbar  darauf  kam  Ka.MON  Y  Cajal  zuerst  in  einer  vorläufigen 
Mitteilung  und  später  in  einer  zweiten  zu  denselben  Schlüssen  wie  ich.  Er 
war  unabhängig  von  meinen  Untersuchungen  mit  Hilfe  seines  von  mir  vor- 
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zugsweise  angewandten  photographischen  Verfahrens  vorgegangen:  Bis  auf 
einzelne  unbedeutende  Abweichungen  hat  er  größtenteils  die  nämlichen  Vor- 
kommnisse geschildert,  sich  aber  hierbei  ausschließlich  auf  das  anatomische 
Gebiet  beschränkt. 

Später  folgten  Marinesco  und  Minea,  die  mit  Hilfe  der  nämlichen 
Methoden  gearbeitet  haben. 

In  einer  zweiten  vorläufigen  Mitteilung  erläuterte  ich  eingehender  und 
auch  mit  Hilfe  von  Tafeln  die  Eigentümlichkeiten  des  Prozesses  und  beschrieb 
eine  Anzahl  von  48  Stunden  nach  der  Durchschneidung  aufgetretenen  Re- 
generationserscheinungen. 

Wenige  Tage  darauf  erschien  die  mit  Tafel  versehene  vorzügliche  Arbeit 
von  RaM0N  y  Cajal.  Obwohl  dieser  Forscher  in  bezug  auf  die  Beschreibung 
der  Erscheinungen  ziemlich  mit  mir  übereinstimmte,  wich  er  ganz  besonders 
darin  von  mir  ab,  daß  er  behauptete,  er  hätte  noch  5  Tage  nach  der  Ver- 
letzung keine  Regenerationserscheinungen  zu  Gesicht  bekommen. 

Ich  kam  in  einer  weiteren  vorläufigen  Mitteilung  auf  diese  Frage  zurück, 
wobei  ich  auf  manche  Einwendungen  Ca.ial's  erwiderte  und  zugleich  neue 
schon  3  Tage  nach  der  Verletzung  konstatierte  Erscheinungen  beschrieb. 
Neben  der  Besprechung  einzelner  Befunde,  deren  nähere  Angabe  ich  jetzt 
unterlasse,  enthielt  jene  Mitteilung  auch  die  allgemeinen  Schlüsse,  zu  denen 
ich  vom  anatomischen  und  physiologischen  Standpunkte  aus  auf  Grund  meiner 
Untersuchungen  gelangt  war. 

In  jüngster  Zeit  sind  weitere  Arbeiten  von  Lugaro,  Besta.  Marinesco, 
Zander  erschienen. 

Interessante  neue  Beitrüge  zu  verschiedenen  Seiten  der  Frage  liefert 
LlTGAKO ;  davon  wird  aber  bei  Besprechung  der  betreffenden  Einzelfragen  die 
Rede  sein.  Berta  redet  Beinern  Untersuch ungs verfahren  das  Wort  und  be- 
spricht hierauf  des  näheren  die  damit  erzielten  Resultate,  die  nicht  gerade 
glänzende  sind,  denn  es  glückt  ihm  nur  dann  die  Nervenfasern  zur  Wahr» 
nehmung  zu  bringen,  wenn  sie  schon  Beit  längerer  Zeit  da  sind.  Geschickt 
stellt  Besta  die  ZiEGLER'sche  Lehre  wieder  auf.  Er  gibt  wohl  zu,  daß  die 
Bildung  der  neuen  Faser  von  der  alten  des  Zentralstumpfes  ausgeht  und 
kontinuierlich  nach  der  Peripherie  hin  fortschreitet,  meint  aber,  dies  geschehe 
nicht  etwa  infolge  eines  Wachsens  der  alten  Zellen,  sondern  durch  die  Tätig- 
keit der  Zellen,  welche  der  Vermehrung  der  Schwann 'sehen  ihre  Entstehung 
verdanken. 

Marinesco  und  MlNEA  endlich  führen  eine  volle  Schwenkung,  und  zwar 
nicht  in  der  korrektesten  Weise  durch.  Auf  die  erste,  die  Annahme  der 
autogenen  Regeneration  verfechtende  Arbeit  dieser  beiden  Autoren  folgt  eine 
zweite,  wo  Mahinesco  nochmals  für  dieselbe  eintritt  und  die  betreffenden 
Schlüsse  erweitert.  Bald  darauf  erklären  Marinesco  und  Minea,  daß  sie 
anderen  Sinnes  geworden  seien,  jedoch  nur  teilweise,  und  kommen  zu  einem 
zweideutigen  Schlüsse:  sie  erkennen  an,  daß  das  Auswachsen  vom  Zentral- 
stumpf der  alten  Fasern  ausgeht,  betonen  aber,  daß  die  Schwann 'sehen 
Zellen  dabei  eine  wichtige  Rolle  spielen.  In  einer  nachträglichen  Arbeit 
MarINESCO's  über  Tabes  wird  behauptet,  daß:  „Le  mecanisme  de  regö- 
neration  des  fibres  des  racines  posterieures  est  tout  a  fait 
semblable  ä  celui  que  M.  Ramon  Y  Cajal  et  nous  meme  avons 
d£crit  dans  les  nerfs  peripheriques;  c'est-a-dire  que  les 
fibres  de  nouvelle  formation  prennent  la  plupart  du  temps 
naissance  par  division  des  vieilles  fibres."  Eiuem  solchen  Vor- 
gehen gegenüber  halte  ich  jeden  Kommentar  für  überflüssig. 
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Ich  habe  bisher  absichtlich  nur  jene  Arbeiten  zitiert,  die  sich  direkt 
an  der  Diskussion  zwischen  Mono-  und  Polygenie  beteiligt  haben  und  daher 
alle  zur  physiologischen  Seite  der  Sache  gehörenden  Nebenfragen  übergangen. 

Die  erste  und  wichtigste  dieser  Fragen  ist  die,  ob  denn  die  Wieder- 
herstellung der  Funktion  notwendig  und  unmittelbar  mit  der  Regeneration 
der  durchschnittenen  Nerven  verknüpft  ist,  oder  nicht  vielmehr  durch  Ver- 
mittlung benachbarter  Nerven ,  durch  Kollateralbahnen  zustande  kommt. 
Mabekghi,  dem  das  Verdienst  gebührt,  als  erster  diese  Frage  mit  Bestimmt- 
heit formuliert  zu  haben,  kam  nicht  nur  für  die  Sensibilität,  sondern  auch 
für  die  Motilität  zu  dem  nach  meinem  Dafürhalten  auch  heute  noch  geltenden 
Schluß,  daß  die  Frage  der  anatomischen  Regeneration  eines  Nerven  und  jene 
der  funktionellen  Wiederherstellung  als  zwei  getrennte  Fragen  zu  betrachten 
sind.  Die  Kollateralbahnen  bestanden  nach  ihm  in  Anastomosen  der  Nerven. 
In  dieser  Hinsicht  hob  er  wichtige  Unterschiede  hervor  zwischen  den  ver- 
schiedenen Tierarten  bzw.  Individuen.  Vielleicht  beging  er  den  Fehler,  daß 
er  den  Kollateralbahnen  eine  zu  große  physiologische  Bedeutung  beilegte. 

In  einer  kürzlich  erschienenen  Arbeit  hat  sich  Calü  mit  der  Frage  der 
Kollateralbahnen  eingehend  befaßt  und  hierbei  festgestellt,  daß  dieselben 
der  Verzweigung  mehrerer  Nerven  in  ein  und  demselben  Bezirk  ihre  Ent- 
stehung verdanken. 

Zu  beanstanden  ist  bei  Calo,  daß  er  keine  zur  Darstellung  der  regene- 
rierten Fasern  geeignete  Methoden  angewandt  hat.  Auch  wurde  von  anderer 
Seite  (Segalk)  die  Existenz  der  Kollateralbahnen  entschieden  in  Abrede 
gestellt. 

Die  Möglichkeit  einer  Vereinigung  per  primam  wurde  zuerst  von  Schiff 
ausgesprochen.  Seiner  Annahme  zufolge  sollen  nach  der  Durchtrennung  nur 
die  Nervenscheiden  entarten,  die  Acheencylinder  hingegen  unverändert  bleiben 
und  sich  mit  den  entsprechenden  Zentralstümpfen  wieder  verlöten,  wenn  man 
sie  sofort  mit  den  aus  diesen  letzteren  auswachsenden  neuen  Fasern  zusammen- 
bringt. 

Sciiiff's  Lehre  fand  zunächst  keine  große  Zustimmung,  nur  Herzen 
trat  mit  Ausdauer  für  dieselbe  ein ;  dafür  fand  sie  aber  neue  Unterstützung 
bei  späterhin  zn  besprechenden  klinischen  Fällen. 

Die  auf  Grund  der  lehrreichen  Untersuchungen  Claude  Bernard's 
angenommene  rückläufige  Sensibilität  haben  im  Bereiche  der  peripheren 
Nerven  ganz  besonders  Arloing  und  Tripikr  studiert. 

Wenn  auch  ihre  Untersuchungen  manchem  Bedenken  bezüglich  der 
angewandten  Methoden  und  folglich  auch  der  damit  erzielten  Resultate  Raum 
lassen,  so  liefern  dieselben  doch  einen  deutlichen  Beweis  dafür,  daß  bei  den 
meisten  Tieren  die  peripheren  Gebiete  des  Nervensystems  mit  rückläufiger 
Sensibilität  begabt  Bind. 

Auf  diese  Arbeiten  werde  ich  später  eingehen. 


ludern  ich  nun  zur  Darlegung  meiner  eigenen  Untersuchungen  und 
zur  Besprechung  der  verschiedenen  auf  Grund  der  erzielten  Resultate 
aufgestellten  Theorieen  übergehe,  will  ich  mich  zunächst  mit  der 
Regeneration   der  Nervenfasern  vom  anatomischen  Standpunkte  au» 
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befassen,  danach  auch  die  physiologische  Frage  der  Wiederherstellung 
im  Bereiche  der  verletzten  Nerven  in  Betracht  ziehen  und  schließ- 
lich den  Zusammenhang  derselben  mit  der  anatomischen  festzustellen 
versuchen. 


■ 

L 

Bei  der  Betrachtung  der  anatomischen  Frage  der  Regeneration 
der  Nerveufasern  treten  uns  sofort  die  zwei  großen  oben  besprochenen 
Theorieen  der  Monogenie  und  Polygenie  entgegen,  nach  deren  Be- 
sprechung ich  ohne  weiteres  zur  Frage  der  Vereinigung  per  primam 
und  darauf  zur  Frage  nach  dem  anatomischen  Substrat  der  Kollateral- 
bahnen bzw.  der  rückläufigen  Sensibilität  übergehen  werde. 

Die  beiden  Theorieen  über  die  Regeneration  lassen  sich  folgendermaßen 
formulieren : 

1.  Die  Regeneration  der  Nervenfasern  erfolgt  in  Zusammenhang  mit  den 
Nervenzentren,  die  neuen  Fasern  wachsen  aus  den  mit  den  Nervenzentren  in 
Verbindung  gebliebenen  Zentralstümpfen  der  durchschnittenen  Nerven  heraus 
und  rücken  durch  den  peripheren  Stumpf  hindurch  weiter  vor ;  letzterer  stellt 
im  Regenerationsprozesse  nur  eine  .Leitbahn  für  die  auswachsenden  Nerven- 
fasern zu  ihrem  Fortschreiten  dar.  Eine  notwendige  Voraussetzung  für  diese 
Theorie  —  die  man  die  monogenetische  genannt  hat  —  ist  das  Zutreffen 
des  WALLEK'schen  Gesetzes. 

2.  Die  Regeneration  der  Nervenfasern  erfolgt  durch  Vermittlung  von 
Zellen  sowohl  im  peripheren  als  auch  im  zentralen  Stumpf.  Aus  solchen 
kettenartig  angeordneten  Zellen  entstehen  die  neuen  Fasern. 

Diese  als  polygenetische  bezeichnete  Theorie  wurde  von  zwei 
Schulen  aufgestellt  und  verfochten,  die  aber  in  folgenden  Punkten  voneinander 
abweichen : 

Einzelne  Autoren  sind  der  Ansicht,  daß  die  Bildung  der  neuen  Fasern 
zwar  von  den  Zellen  ausgehe,  aber  im  Anschluß  an  die  alten  erfolge,  so  daß 
die  in  Regeneration  begriffene  Faser  sich  stets  als  ununterbrochen  erweist. 

Die  zweite  —  weit  größere  —  Schule  vertritt  dio  diskontinuierliche 
Regeneration,  indem  sie  nämlich  der  Meinung  ist,  daß  die  neuen  Fasern 
unabhängig  von  dem  zentralen  Stumpf  in  jeder  Zelle  selbständig  gebildet 
werden;  solche  aus  Zellketten  entstandene  Nervenfaserstücke  sollen  sich  dann 
miteinander  und  nur  sekundär  mit  den  Fasern  des  Zentralstumpfes  zu  einem 
kontinuierlichen  Ganzen  vereinigen. 
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A. 

Um  nun  zu  untersuchen,  ob  die  Annahme  einer  Regeneration  durch 
Fasern,  die  aus  dem  Zentralstumpf  auswachsen,  eine  zuverlässige  ist, 
halte  ich  es  für  zweckmäßig,  das  Thema  in  mehrere  Einzelfragen  zu 
zerlegen  und  dieselben  voneinander  getrennt  zu  beantworten. 

1.  Findet  nach  Durchschneidung"  eines  Nerven  am  Ende  eines 
zentralen  Stumpfes  eine  Neubildung  von  Nervenfasern  statt? 

2.  Woher  kommen  und  wie  bilden  sich  die  regenerierten  Fasern? 

3.  Erreichen  die  vom  Zentralstumpf  herkommenden  Fasern  den 
peripheren  Stumpf  und  wie  weit  gelangen  sie  in  demselben? 

4.  Wie  rücken  die  regenerierten  Fasern  vor  und  wie  ist  ihr  weiteres 
Verhalten  in  dem  zwischen  den  beiden  Stümpfen  liegenden  Narben- 
gewebe? 

5.  Wie  verlaufen  und  verhalten  sich  die  regenerierten  Fasern  im 
Innern  des  peripheren  Stumpfes? 

Zum  Studium  der  anatomischen  Frage  habe  ich  nach  vorheriger  Fixierung 
in  Osmiumlösungen  (FbEMMlXG,  Golgi)  die  üblichen  Färbungsmethoden  in 
weitestem  Umfange  benutzt;  auch  die.  (ioLGi-Silberreaktion  hat  mir  • —  nament- 
lich als  Kontrolle  —  gute  Dienste  geleistet.  Als  ganz  besonders  geeignet  hat 
»ich  Cajal's  Methode  erwiesen,  von  der  ich  vorzugsweise  Gebrauch  gemacht 
und  dem  ich  die  meisten  meiner  Resultate  zu  verdanken  habe.  Von  be- 
sonderem Vorteil  beim  Studium  des  Regenerationsprozesses  ist  Veratti's 
Modifikation;  dieselbe  gestattet  das  Gewebe  aufzuhellen  und  nach  den  ver- 
schiedenartigsten Methoden  zu  färben ,  ohne  hierbei  die  charakteristische 
schwarze  Färbung  der  Nerven  zu  zerstören,  ho  dali  die  Verhältnisse  dieser 
letzteren  sich  recht  gut  zur  Anschauung  bringen  lassen.  Die  Objekte  wurden 
sowohl  in  Zupfpräparaten,  wie  auch  in  Schnittserien  untersucht. 

L 

Daß  nach  Durchschneidung  eines  Nerven  eine  Neubildung  von 
Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfes  eintritt,  wurde  selbst  von  den  Ver- 
fechtern der  autogenen  Regeneration  nicht  in  Abrede  gestellt.  Zwar 
gaben  sie  dafür  eine  abweichende  Eiklärung,  mußten  aber  doch  die 
Existenz  einer  solchen  Neubildung  zugeben.  Ganz  besonders  hat  Purpuka, 
dem  das  Verdienst  gebührt,  bei  diesen  Untersuchungen  die  geeignetste 
Methode  —  Goloj's  Silberfärhuug  —  zur  Anwendung  gebracht  zu  haben, 
durch  seine  diesbezüglichen  Forschungen  die  Art  dieser  Neubildung 
sowie  mancherlei  interessante  Nebenerscheinungen  derselben  in  das 
rechte  Licht  gerückt.  Mir  ist  dann  weiter  der  Nachweis  gelungen,  daß 
die  am  äußersten  Ende  des  zentralen  Stumpfes  vor  sich  gehende  Neu- 
bildung von  Nervenfasern  mit  einer  bisher  ungeahnten  Raschheit  erfolgt 
—  das  Auftreten  der  ersten  Neufibrillen  kann  auf  3  Stunden  nach  der 


Digitized  by  Google 


l»ie  Regeneration  der  Nerven. 


363 


Durchschneidung  angesetzt  werden;  auch  habe  ich  die  Gesetze  dieser 
Neubildung  genauer  feststellen  können. 

Mit  Golgi's  Silberreaktion  und  namentlich  mit  Oatal's  photographi- 
scher Methode  gut  gelungene  Präparate  gestatten  das  Eingetretensein 
einer  reichlichen  Neubildung  von  Nervenfasern  am  äußersten  Ende  des 
Zentralstumpfes  deutlich  zu  erkennen. 

Das  periphere  Ende  des  Zentralstumpfes  erscheint  angeschwollen  und 
entweder  dauernd  oder  für  gewisse  Zeit,  je  nach  dem  Abstand  der 
beiden  Stümpfe  voneinander,  mit  den  anliegenden  Geweben  verwachsen. 
In  dieser  ganzen  teils  präexistierenden  teils  neugebildeten  angeschwollenen 
terminalen  Partie  ist  eine  große  Anzahl  von  zarten  Fibrillen  und 
stärkeren  marklosen,  mitunter  bandförmig  gestalteten  Fasern  anzutreffen, 
welche  dieselbe  nach  allen  Richtungen  durchziehen  und  die  ich  erst 
weiterhin  näher  besprechen  will. 

Daß  diese  eigentümlichen  Fasern  und  ebenso  die  das  neugebildete 
Gewebe  durchziehenden  Fibrillen  neugebildet  sind,  unterliegt  keinem 
Zweifel.  Unentschieden  bleibt  es  hingegen,  ob  denn  die  im  präexi- 
stierenden Nervenanteil  vorkommenden  ähnlichen  Fibrillen  präexistierende 
oder  aber  neugebildete  sind. 

Um  diese  Frage  zu  lösen,  habe  ich  die  Untersuchung  auf  die  ent- 
sprechenden normalen  Nerven  ausgedehnt  uud  hierbei  stets  —  bald  in 
größerer,  bald  iu  kleinerer  Menge  —  feine,  marklose,  zu  plattgedrückten 
in  der  Richtung  der  Nervenachse  verlaufenden  Bündelchen  vereinigte 
Fibrillen  in  den  verschiedenen  Nerven  vorgefunden  (viele  davon  im 
Ischiadicus,  den  ich  hauptsächlich  bei  meinen  Untersuchungen  benutzt 
habe,  obwohl  ich  auch  mit  mehreren  anderen  Nerven  experimentierte); 
derartige  Fibrillen  sind  auch  in  den  feinsten  Nervenstämmen  anzutreffen. 
Sobald  nun  durch  irgend  eine  Ursache  eine  Anschwellung  des  Nerven 
bedingt  wird,  so  ist  wohl  leicht  verständlich,  wie  diese  normalerweise 
sehr  kompakten  Bündelchen  eine  Aufsplitterung  erfahren,  indem  zwischen 
den  einzelueu  Fibrillen  größere  Zwischenräume  entstehen,  wodurch  sie 
weit  deutlicher  hervortreten.  Jedoch  im  letzten  Abschnitt  des  durch- 
schnitteneu Nerven  übertrifft  die  Menge  der  darin  vorkommenden  Fi- 
brillen —  von  ihrer  Desorientierung  ganz  abgesehen  —  jene  der  in 
normalen  Nerven  enthaltenen  in  solchem  Maße,  daß  wir  nicht  mehr  im- 
stande sind,  in  diesem  ganzen  Nervenabschnitt  eine  Fibrillenneubildung 
überhaupt  mit  Sicherheit  anzunehmen. 

Es  ist  mir  auch  gelungen,  bezüglich  der  Zonen,  in  denen  die  Neu- 
bildung vorzugsweise  vor  sich  geht,  festzustellen,  daß  dieselbe  anfangs 
an  den  peripheren  Stellen  des  Nerven  und  der  Narbe  am  regsten  ist; 
später,  uud  zwar  allmählich,  bevorzugt  der  Regenerationsprozeß  die 
mehr  nach  außen  gelegenen  Zonen. 

Indem  ich  nun  zur  Besprechung  der  zweiten  Frage  —  Herkunft  und 
Bildungsweise  der  neuen  Fasern  —  übergehe,  lasse  ich  vorläufig  die  poly- 
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genetische  Lehre  außer  acht  und  beschränke  mich  darauf,  an  die  von 
den  verschiedenen  Autoren  angenommenen  Entstehungsweisen  der  neuen 
Fasern  aus  den  alten  zu  erinnern. 

Gehen  die  neuen  Nervenfasern  von  der  Durchschnei- 
dungsstello,  oder  von  einem  weiter  oben  gelegenen 
Punkte  aus?  Nach  Vanlair  z.  B.  sollen  sie  an  einem  2  cm  über 
der  Durchschneidungsstelle  liegenden  Punkte  ihren  Ursprung  nehmen. 
Wie  etwas  weiter  unten  ausführlich  beschrieben  werden  soll,  habe  ich 
zwar  feststellen  können,  daß  die  alte  Faser  auf  eine  mehr  oder  wenigor 
lange  Strecke  degeneriert,  doch  bin  ich  der  Meinung,  daß  bei  vor- 
sichtigem Umgehen  mit  dem  Stumpfe  die  Regenerationserseheinungen 
niemals  in  einer  solchen  Entfernung  von  der  Schnittstelle  sich  geltend 
machen  können,  wie  sie  Vanlaib  angegeben  hat.  Der  Irrtum,  in  den 
dieser  Autor  verfallen,  läßt  sich  wohl  hauptsächlich  dadurch  erklären, 
daß  manche  regenerierte  Fasern  auf  eine  gewisse  Strecke  in  den  Nerven- 
scheiden  sowie  im  Endoneurium  des  Stumpfes  zurückverlaufeu,  was  sehr 
leicht  zu  der  irrigen  Annahme  verleiten  kann,  daß  solche  Bündel  mehr 
zentralwärts  den  Fasern  des  Nerven  entstammen. 

Eine  andere  Erscheinung  gibt  es  aber  noch,  die  wohl  geeignet  ist, 
bei  demjenigen,  der  mit  CA.iAi/scher  Mothode  den  Regenerationsprozeß 
verfolgt,  den  Gedanken  zu  rechtfertigen,  daß  die  regenerierten  Nerven- 
fibrillen  einem  Nerveuabschtiitt  entstammen,  der  höher  gelegen  ist  als 
der,  wo  sie  tatsächlich  entspringen.  Ich  meine  das  Vorkommen  von 
marklosen  Fibrillen  in  einer  die  Norm  übersteigenden  Anzahl  und  zwar  ziem- 
lich weit  hinauf  im  zentralen  Stumpf.  Betrachtet  man  aber  recht  aufmerk- 
sam die  Strecke,  wo  die  Zahl  dieser  Fibrillen  allmählich  normal  wird, 
so  lassen  sich  sehr  zahlreiche  Schlingen  an  den  Fibrillen  nachweisen. 
Sind  nämlich  die  jugendlichen  Fasern  zu  jener  Stelle  gelangt,  so  kehren 
sie  wieder  um  und  zur  Peripherie  zurück:  die  Fibrillen  entspringen  also 
nicht  hier,  sondern  den  tiefer  gelegenen  Abschnitten  des  Nerven. 

2. 

Wie  entstehen  nun  die  jungen  Fibrillen  aus  den  alten? 

Infolge  Üurchschueidung  des  Nerven  treten  an  den  äußersten  Enden 
der  durchschnittenen  Fasern  bereits  in  den  ersten  Stunden  eigentüm- 
liche Veränderungen  ein,  die  noch  7—8  Tage  fortdauern  können. 

Das  durchschnittene  Ende  des  Aehsencylinders  schwillt  an;  häufig 
bildet  der  Achsency  linder  der  durchschnittenen  Faser  eine  ziemlich  be- 
deutende Spindel-  oder  auch  walzenförmige  Anschwellung,  mehr  oder 
weniger  aber  niemals  über  etliche  Millimeter  von  dorn  Puukte  entfernt, 
wo  der  Schnitt  geführt  worden. 

Die  unmittelbar  über  der  Anschwellung  gelegene  Partie  des  Achsen- 
cylinders und  der  erste  Anteil  der  Anschwellung  selbst  zeigen  eine  ganz 
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besonders  auffallende,  scharf  ausgeprägte,  faserige  Struktur.  An  dem 
Wurzelstück  der  Anschwellung  gewinnt  man  sogar  den  Eindruck  — 
namentlich  bei  Querschnitten,  48  Stunden  nach  der  Durchschneidung  — , 
als  wären  sämtliche  Fibrillen  reihenweise  an  die  Peripherie  gerückt, 
während  der  innere  Teil  gleichmäßig  körnig  geblieben  ist.  Dagegen 
zeigt  sich  das  periphere  Ende  der  Anschwellung  —  und  häufig  auch, 
wenn  die  Anschwellung  sehr  lang  i9t,  ein  Teil  dieser  letzteren  —  gleich- 
mäßig und  nur  schwach  gelb  gefärbt  durch  das  photographische  Ver- 
fahren. Mitunter  habe  ich  3 — 6  Stunden  nach  der  Läsion  gesehen,  wie 
dieser  der  Entartung  geweihte  Abschnitt  sich  infolge  eines  recht  auf- 
fälligen Prozesses  vom  übrigen  Teil  der  Faser  ablöste. 

Ich  will  aber  die  Beschreibung  dieses  Prozesses,  den  ich  in  manchen 
Fällen  deutlich  wahrgenommen,  nicht  auf  alle  Fälle  beziehen  und 
ebensowenig  ihm  den  Wert  eines  allgemein  gültigen  Gesetzes  zu  erkennen. 

Jedenfalls  zerfällt  dieser  letzte  Anteil  des  Achsencylinders,  wo  die 
faserige  Struktur  nicht  mehr  zu  erkennen  ist,  sehr  rasch  zu  körnigem 
Detritus.  Und  hier  entsteht  die  Frage,  bis  zu  welchem 
Punkte  die  Degeneration  fortschreitet:  manche  sind  der 
Meinung  gewesen,  daß  von  der  Faser  die  Strecke  bis  zum  ersten 
R  an  viER'schen  Schnürring  entarte;  nach  anderen  wieder  soll  die  Entartung 
zwei,  selbst  drei  interanulare  Segmente  befallen.  Daß  für  manche 
Fasern  die  Degeneration  sich  noch  weiter  aufwärts  erstrecken  kann,  ist 
sicher,  allein  die  dafür  maßgebenden  Gesetze  sind  bisher  noch  unbe- 
kannt, ebensogut  mir  wie  allen  anderen,  die  sich  mit  dieser  Frage  be- 
faßt haben.  Ohne  weiteres  behaupten  läßt  sich  hingegen,  daß  Ranvier's 
8chnürringe  mit  der  traumatischen  Degeneration  kaum  etwas  zu  schaffen 
haben ;  letztere  bleibt  an  einem  mehr  oder  weniger  davon  entfernten 
Punkte  stehen,  in  der  Regel  sehr  nahe  dem  Stumpfende,  jedenfalls  an 
einer  beliebigen  Stelle  der  Faser,  nicht  aber  an  den  RANViER'schen 
Schnürringeu. 

Die  neuen  Fasern  wachsen  aus  dem  verbleibenden  Teil  der  An- 
schwellung bzw.  dem  unmittelbar  darüber  liegenden  Anteil  des  Achsen- 
cylinders  und  nicht  anderswo  heraus*. 

Diese  Regenerationsvorgänge  spielen  sich  mit  einer 
bisher  nie  geahnten  Raschheit  ab. 

Schon  'A  Stunden  nach  der  Durchschneidung  gewahrt  man  mitunter 
bei  manchen  Fasern  —  in  der  Regel  in  dem  Wurzelgebiet  der  bereits 
erwähnten  Anschwellung,  oder  auch  unmittelbar  darüber  —  einen  zarten 
aber  deutlich  wahrnehmbaren  Seitenzweig  entsprießen,  der  nach  kurzem 
Verlauf  im  Innern  der  Faser  sieh  in  äußerst  feine  miteinander  sich  ver- 
flechtende Fädchen  auflöst  (Taf.  XIII  Fig.  1). 

In  manchem  anderen  Falle  wieder  sieht  man  den  Achsencvlinder 
an  einer  der  Verletzung  naheliegenden  Stelle  eine  Art  Auswuchs,  einen 
gestielten  Knopf  bilden,  der  aus  der  ScmvAXx'schen  Scheide  hervorragt. 
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Diese  Erscheinungen  stellen  nun  den  Anfang  des  Regenerations- 
prozesses dar. 

Schon  für  diese  Entwicklungsstufe  wird  die  Frage  zu  debattieren 
sein,  ob  die  Regeneration  durch  Teilung  oder  durch  Sprossung  erfolge. 
Unter  Sprossungsprozeß  verstehe  ich  das  Eotstehen  eines  Fadens  und 
dessen  allmähliches  Fortschreiten  von  einem  bestimmten  Puokte  des 
Achsencylinders  aus,  unter  Teilungsprozeß  die  Längsspaltung  des  alten 
Achsencylinders  in  mehrere  Zweige,  die  dazu  bestimmt  sind,  weiter 
fortzuwachsen  und  zu  neuen  Fasern  zu  werden.  Beim  gegenwärtigen 
Stand  unserer  biologischen  Kenntnisse  hat  der  Teilungsprozeß  nur  wenig 
Wahrscheinlichkeit  für  sich,  weshalb  wir  mehr  zur  Annahme  eines 
Keimungaprozesses  hinneigen. 

Es  könuen  ferner  gewisse  objektive  Befunde  nur  als  der  Ausdruck 
eines  Sprossungsprozesses  gedeutet  werden;  so  die  Bildung  der  bereits 
oben  erwähnten  gestielten  Auswüchse,  aus  denen,  wie  sich  später  zeigen 
wird,  neue  Sprossen,  knopfartige  Gebilde  und  Fasern  hervorgehen. 
Allerdings  läßt  sich  dabei  auch  die  Möglichkeit  einer  Teilung  nicht  un- 
bedingt ausschließen,  namentlich  wenn  man  gewisse  Bilder,  die  man 
später  zu  Gesicht  bekommt,  in  Betracht  zieht,  allein  mit  Rücksicht  auf 
die  erhobenen  Befunde  halte  ich  die  Sache  für  unwahrscheinlich. 

6  Stunden  nach  der  Verletzung  kommen  bei  manchen  Fasern  schon 
kompliziertere  Erscheinungen  zur  Beobachtung  (Taf.  X  Fig.  3—5). 

Bei  einigen  erfolgt  entsprechend  der  Anschwellung  bzw.  etwas 
oberhalb  derselben  die  Bildung  von  äußerst  zarten  Fibrillen  oder  von 
dicken  kurzen  Asten  mit  ausgesprochen  faseriger  Struktur;  bei  anderen 
sieht  man  einen  einzigen  jungen  Zweig  abgehen,  der  bald  gegen  die 
Peripherie  hin  herabsteigt,  bald  wieder  nach  dem  Zentrum  zurückläuft; 
schließlich  sieht  man  bei  jungen  Tieren  bereits  zu  dieser  frühen  Zeit 
nach  der  Läsion  aus  manchen  Fasern  mehrere  teils  nach  der  Peripherie, 
teils  nach  dem  Zentrum  hin  verlaufende  Zweige  herauswachsen,  die  sich 
wiederholt  teilen  und  auf  den  ursprünglichen  Achsencylinder  aufwinden, 
wodurch  ein  mitunter  stark  verwickeltes  Gellecht  entsteht. 

In  den  nächstfolgenden  Stunden  treten  die  Regenerationserschei- 
nungen allmählich  immer  schärfer  hervor  und  die  Zahl  der  wahrnehm- 
baren Fasern  nimmt  rasch  zu;  man  bemerkt  ferner  neue  Fasern  von 
den  alten  abgehen,  selbst  in  größerer  Entfernung  von  der  Durchschnei- 
dungsstelle  :  es  scheint,  daß  bei  den  Fasern,  bei  denen  ein  größeres 
Stück  des  Achsencylinders  entartet  ist,  die  Regeneration  etwas  später 
eintritt. 

Nach  15—17  Stunden  ist  die  Menge  der  regenerierten  jungen  Aste 
bereits  eine  sehr  große.  Bei  manchen  Fasern  entsendet  der  Achsen- 
cylinder in  der  Höhe  einer  Anschwellung  wenige  Aste  von  verschiedener 
Dicke,  die  sich  wieder  mehrfach  teilen,  und  hierbei  kleine  Kuöpfchen 
erzeugen,  ähnlich  denjenigen,  die  wir  später  in  der  Narbe  vorfinden 
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werden.  Bei  anderen  bringt  der  Achsencylinder  oberhalb  des  degene- 
rierten Schnittes  mehrere  Aste  hervor,  die  sich  abermals  teilen,  mit- 
einander in  sehr  komplizierter,  eigentümlicher  Weise  verflochten  sind 
und  zur  Bildung  von  Knöpfchen  und  Plättchen  mit  fibrillärer  Struktur 
Anlaß  goben  (Taf.  XIII  Fig.  6—7). 

Bei  jungen  Tieren  haben  die  regenerierten  Aste  zuweilen  schon 
24  Stunden  nach  der  Verletzung  die  Grenzen  des  alten  Zentral- 
stumpfes  überschritten  und  dringen,  mit  einer  großen  Anzahl  von  find- 
knöpfen versehen,  in  die  Blutgerinnsel  sowie  in  die  am  Stumpfe  des 
durchschnittenen  Nerven  befindlichen  Leukocytenhaufen  ein. 

Achtuudvierzig  bis  fünfzig  Stunden  nach  der  Verletzung 
sind  die  regenerierten  Aste  —  von  denen  einige  stark,  andere  hingegen 
äußerst  schwach  sind  —  bereits  in  großer  Anzahl  vorhanden;  sie  er- 
scheinen miteinander  verschlungen,  und  zwar  teils  innerhalb  der  alten 
Fasern,  wodurch  sehr  dichte  Geflechte  entstehen,  teils  zwischen  einer 
Faser  und  der  anderen.  Zu  dieser  Zeit  sind  die  neugebildeten  Fasern 
bereits  in  eine  schmale,  das  Ende  des  Zentralstumpfes  umgebende  Zone 
eingedrungen;  indem  sie  an  ihrem  offenen  Ende  aus  der  alten  Scheide 
herausgetreten  sind  oder  nach  Perforation  der  ScHWANN'schen  Scheide 
selbst  (Taf.  XIII  Fig.  8—13). 

Die  einzelnen  neugebildeten  Fasern  zeigen  schon  jetzt  ein  ver- 
schiedenartiges Aussehen,  einige  sind  ungemein  zart,  andere  stärker, 
bandförmig  gestaltet. 

Um  diese  Zeit  wird  es  möglich,  recht  interessante  die  Entstehung 
der  neueu  Fasern  betreffende  Vorgänge  zu  verfolgen:  Aus  dem  Acbsen- 
cylinder  sprießt  in  der  Nähe  der  terminalen  Anschwellung  eine  dicke, 
kurze  Knospe  hervor;  dieselbe  durchbricht  die  ScHWANN'sche  Scheide 
und  zerfällt  hierauf  in  ein  Büschel  von  neuen  Knospen  und  bereits  aus- 
gebildete marklose  Fibrillen,  von  denen  manche  an  ihrem  Ende  ein 
Büschelchen  oder  eine  Knospe  tragen.  Diese  Gebilde  werde  ich  später 
ausführlicher  besprechen  (Taf.  XIV  Fig.  14). 

Oder  es  tritt  ein  starker  Ast  von  deutlich  fibrillärer  Struktur  und 
einer  in  Vergleich  zu  einem  normalen  Achsencylinder  sehr  erheblichen 
Dicke  aus  dem  durchschnittenen  Ende  der  Faser  heraus,  worauf  er  in 
mehrere  Aste  von  verschiedener  Stärke  zerfallt.  Man  bekommt  ferner 
um  diese  Zeit  zarte,  aus  dem  alten  Achsencylinder  ausgewachsene  Fi- 
brillen zu  Gesicht,  die  in  einen  kleinen  geschlossenen  Ring  auslaufen. 

Merkwürdig  ist  es  auch,  daß  nicht  alle  den  alten  Achsencylindera 
entspringenden  Fasern  nach  der  Peripherie  hinstreben;  manche  steigen 
vielmehr  auf  ziemlich  lauge  Strecken  im  Inneren  der  Faser  selbst  wieder 
hinauf,  um  schließlich  daselbst  mit  einem  Plättchen  bzw.  Büschelchen 
oder  Knöpfchen  zu  endigen  (Taf.  XIV  Fig.  19,  Taf.  XV  Fig.  22). 

Zuweilen  winden  sich  manche  vom  alten  Achsencylinder  bzw.  einem 
der  neuen  Aste  sich  abzweigende  Fibrillen  schraubenartig  um  den  alten; 


Digitized  by  Google 


368 


Perroncito, 


Achsencylinder,  was  die  erste  Anlage  zu  manchen  der  später  anzu- 
treffenden schraubenförmig  gestalteten  Gebilde  darstellt  (Taf.  XV  Fig.  24). 

Am  3.  bzw.  4.  Tage  nach  der  Durchschneidung  schreitet  der  Re- 
generationsprozeß noch  ebenso  rasch  fort:  der  zentrale  Stumpf  geht  in 
ein  in  der  Richtung  des  peripheren  Stumpfes  vorrückendes  Bindegewebs- 
stück  über;  letzteres  ist  nach  allen  Richtungen  von  einer  großen  An- 
zahl neugebildeter  Fasern  durchzogen,  die  vorwiegend  in  der  Achse  des 
alten  Nerven  verlaufen  und  mit  zahlreichen  mehr  oder  weniger  großen 
Knöpfen  von  teilweise  h'brillärer  Struktur  sowie  mit  Nervenringen  aus- 
gestattet erscheinen.  In  diesem  neugebildeten  Abschnitt  kommen  Tei- 
lungen sehr  häufig  vor;  auffallend  sind  hier  ferner  die  Unterschiede 
zwischen  den  verschiedenen  Fasern  sowie  den  verschiedenen  Abschnitten 
einer  und  derselben  Faser,  welche  letztere,  eine  Strecke  lang  bandförmig 
gestaltet  und  eine  unverkennbar  fibrilläre  Struktur  aufweisend,  sich 
plötzlich  zu  einem  zarten  kompakten  Faden  verjüngt  (Taf.  XIV  Fig.  20). 

Um  diese  Zeit  —  4  Tage  nach  der  Durchschneidung  —  lassen  sich 
im  Endabschnitt  des  zentralen  Stumpfes  eigentümliche  Faserteilungen 
beobachten. 

Bezüglich  mancher  Formen  dieser  letzteren  muß  ich  noch  bemerken, 
daß  sie  kein  Überbleibsel  einer  traumatischen  Entartung  des  Stumpf- 
endes mehr  aufweisen,  und  man  zur  Auffassung  geneigt  wäre,  daß  die 
degenerierte  Faser  au  ihrem  Ende  gesproßt  und  sich  hierauf  in  eine 
große  Anzahl  von  Asten  geteilt  habe. 

In  Wirklichkeit  aber  muß  doch  in  Betracht  gezogen  werden,  daß 
wenn  auch  die  Annahme,  daß  bei  diesen  Fasern  das  Wachstum  tatsäch- 
lich vom  Stumpfende  ausgeht,  nicht  ohne  weiteres  von  der  Hand  zu 
weisen  i&t,  es  doch  mit  Rücksicht  auf  die  Raschheit,  womit  der  End- 
abschnitt des  Achseucylinders  zugrunde  geht,  ferner  auf  den  in  den  ersten 
Stunden  konstant  erhobenen  Befund  eines  bei  sämtlichen  Fasern  des 
Zentralstumpfes  degenerierten  Anteil  des  Achsencylinders,  sowie  schließ- 
lich auf  den  Umstand,  daß  das  sich  neubildende  Bindegewebe  wohl  auch 
sicherlich  in  das  Innere  des  letzten  Abschnittes  des  Zentralstumpfes  ein- 
dringt, viel  wahrscheinlicher  erscheint,  daß  aucn  diese  Bilder  weiter 
nichts  darstellen  als  den  vorzeitigen  Abschluß  —  für  manche  Fasern  — 
der  vou  mir  weiter  oben  besprochenen  Vorkommnisse. 

Die  Geflechte  in  den  Fasern  der  jungen  Aste  haben  sich  an  manchen 
Stellen  derart  zusammengedrängt,  daß  ein  Verfolgen  derselben  unmög- 
lich wird  (Taf.  XV  Fig.  27,  Taf.  XVI  Fig.  36). 

Der  zwischen  den  einzelnen  regenerierten  Fasern  bezüglich  der  Dicke 
bestehende  mitunter  geradezu  enormer  Unterschied  —  manche  derselben 
sind  abnorm  groß,  andere  hingegen  äußerst  fein  —  ist  4,  ja  selbst 
6 — 7  Tage  nach  der  Durchschneidung  ein  noch  immer  ausgesprochener. 
Später  aber  schwinden  bei  den  zuerst  regenerierten  Fasern  diese  Unter- 
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schiede  allmählich,  während  die  jüngeren  Aste  diese  Eigentümlichkeit 
stets  aufweisen  (Taf.  XV  Fig.  26  u.  28,  Taf.  XVI  Fig.  34  u.  35). 

Sechs  bis  sieben  Tage  nach  der  Durchschneidung  kann  der 
Beginn  einer  eigentümlichen  Erscheinung  festgestellt  werden:  die  neuen 
Fasern  steigen  im  Perineurium  eine  Strecke  weit  hinauf,  so  daß  sie  den 
letzten  Abschnitt  des  alten  Stumpfes  hülseuartig  umgeben.  Ferner  lassen 
sich  jetzt  auch  schon  Fasern  wahrnehmen,  die  mit  ziemlich  ausgebildeten 
schraubenartigen  Windungen  andere  umwickeln. 

10  Tage  nach  der  Durchschneidung  siud  in  der  Nähe  der  durch 
den  Schnitt  betroffenen  Zone  noch  deutliche  Anzeichen  einer  Teilung 
von  alten  Fasern,  mitunter  auch  weitere  Teilungen  in  eine  große  An- 
zahl Aste  von  verschiedener  Dicke  aufzufinden;  zuweilen  bemerkt  man 
nahe  dem  Teilungspunkt  einen  manchmal  kompakten,  in  der  Kegel  aber 
eine  fibrilläre  bzw.  netzartige  Struktur  aufweisenden  Pfropf,  wahrschein- 
lich ein  Überbleibsel  der  unmittelbar  nach  der  Durchschneidung  er- 
folgten Anschwellung. 

In  betreff  der  Fasertciluugen  ist  noch  zu  bemerken,  daß  dieselben 
in  den  ersten  Tagen  im  Endabschnitt  des  Zentralstumpfes,  u.  z.  in  ver- 
schiedener Höhe  auftreten ;  später  sind  sie  spärlicher  im  Zentralstumpf, 
zahlreicher  hingegen  in  der  Narbe  vorhanden. 

Meines  Erachtens  läßt  sich  dieses  Vorkommnis  sehr  einfach  dahin 
deuten,  daß  das,  was  nach  eiuiger  Zeit  schon  als  Narbe  erscheint,  weiter 
nichts  ist,  als  das  Ende  des  alten  an  der  bindegewebigen  Narbenbildung 
mitbeteiligten  Stumpfes;  leicht  verständlich  wird  es,  wie  nun  in  diesen 
von  den  jungen  Fasern  sowie  den  Resten  der  alten  eingenommenen  letzten 
Abschnitte  das  junge  Bindegewebe  der  Narbe  sich  leicht  einschieben 
kann. 

Gelingt  es  nämlich  8—10  Tage  nach  der  Durchschneidung  die  Fasern 
des  Zentralstumpfes  eine  hinreichend  lango  Strecke  weit  zu  zerzupfen, 
so  findet  man,  daß  es  noch  immer  möglich  ist,  das  Sichauflösen  mancher 
derselben  in  ein  wahres  Bündel  von  jungen,  nach  vorherigem  Ausein- 
andertreten in  die  Narbe  einstrahlenden  Fasern  zu  verfolgen. 

An  diesem  zerzupften  Muterial  kann  man  jetzt  auch  —  und  besser 
noch  7 — 8  Tage  später  —  eine  recht  interessante  Erscheinung,  die  Ent- 
wicklung der  rückläufigen,  d.  i.  der  anfangs  nach  dem  Zentrum  hin  ge- 
richteten Fasern,  verfolgen  (Taf.  XVI  Fig.  37). 

Manche  derselben  bilden  eine  kurze  mit  einem  Knopf  abschließende 
Schleife,  andere  schlängeln  sich  nach  der  Peripherie  wieder  zurück, 
noch  andere  endlich  steigen,  nachdem  sie  die  Schleife  gebildet,  wieder 
herab,  wobei  sie  schraubenartig  die  ursprüngliche  Faser  umwickeln.  Die 
Endknöpfe  erreichen  jetzt  ihre  vollendetste  Ausbildung  und  die  Nerven- 
ringe fangen  an  ihre  charakteristische  Lage  an  der  Spitze  des  Begene- 
rationsgebietes  einzunehmen. 

Ziegler.  Beitrage  zur  )>ath.  Anat.   XI. II  Bd  24 
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20 — 30  Tage  nach  der  Durchschneidung  endlich  haben  sich  die 
regenerierten  Fasern  größtenteils  zu  deutlich  individualisierten  Bündelchen 
vereinigt  und  die  schraubenartigen  Bildungen  das  Maximum  ihrer  cha- 
rakteristischen Entwicklung  erreicht  (Taf.  XVI  Fig.  38). 

Nachdem  nun  so  der  Entwicklungsprozeß  der  neuen  Fasern  be- 
schrieben worden,  tritt  uns  eine  Frage  entgegeu,  die  ich  mir  schon 
selbst  aufgeworfen  und  auch  Ramon  t  Cajal  an  mich  gestellt  hat: 

Sind  alle  dieso  Vorgänge  Regenerationserschei- 
nungen? Wie  reimt  sich  aber  mi  t  diesen  Wahrnehmungen 
der  —  von  allen  Forschern,  die  sich  mit  der  Frage  be- 
faßt haben,  erhobene  —  Befund  einer  traumatischen  Ent- 
artung des  Zentralstumpfes?  Und  dann,  sind  die  aus  den 
Zentralstümpfen  der  alten  Fasern  ausgewachsenen  jungen 
Aste  alle  dazu  bestimmt,  zu  neuen  Fasern  zu  werden? 

Obwohl  ich  mich  nun  erst  durch  eine  äußerst  genaue  Durchprüfung 
der  Vorkommnisse  zu  dieser  Anschauung  veranlaßt  gefühlt  habe,  so 
glaube  ich  doch  auf  Grund  des  deutlichen,  fortschreitenden  Aufeinander- 
folgens derselben  behaupten  zu  dürfen,  daß  auch  die  in  den  ersten 
Stunden  auftretenden  Vorzüge  Regenerationserscheinungen  sind. 

Wie  bereits  gesagt,  erscheint  mir  die  Annahme  berechtigt,  daß 
dasjenige  Stück  des  Achsencylinders  entartet  ist,  in  dessen  unmittel- 
bar darübor  liegendem  Abschnitt  die  Regenerationsvorgänge  sich  ab- 
spielen. 

Der  Umstand,  daß  die  in  Rede  stehenden  Vorkommnisse  niemals 
in  dem  in  Entartung  begriffenen  Stück,  sondern  stets  oberhalb  desselben 
zur  Wahrnehmung  gelangen,  ist  wohl  schon  an  uud  für  sich  dazu  ge- 
eignet, einen  weiteren  Beweis  für  meine  Anschauung  zu  liefern. 

Was  nun  die  traumatische  Entartung  anbetrifft,  so  zeigen  uns  deut- 
lich die  Osmiumpräparate  deren  Existenz  sowie  die  größere  Ausdehnung 
des  mit  Cajai/s  Verfahren  degeneriert  befundenen  Abschnittes;  allein 
es  ist  doch  selbstverständlich,  daß  bei  Anwendung  einer  die  regenerierten 
Aste  —  die  rückläufigen  mit  einbegriffen  —  nicht  zur  Anschauung 
bringenden  Färbungsmetbode  der  diese  Äste  enthaltende  Abschnitt  das 
Aussehen  eines  in  Entartung  begriffenen  Faserstückes  gewinnen  muß. 

Ob  nun  schließlich  alle  aus  den  alten  Fasern  aus  wachsenden  Aste 
dazu  bestimmt  sind,  zu  neuen  Nervenfasern  zu  werden,  oder  ob  manche 
derselben  einer  späteren  Entartung  geweiht  sind,  ist  sehr  schwer  zu 
sagen;  jedenfalls  habe  ich  kein  einziges  Moment  feststellen  können,  das 
mich  zu  einer  solchen  Annahme  berechtigt  hätte. 

Bemerkenswert  ist  es  auch  —  und  auf  den  großen  Wert  dieser 
Erscheinung  für  die  Deutung  des  ganzen  Prozesses  werde  ich  später  zu- 
rückkommen —  daß  in  den  ersten  Tagen  nach  der  Durchtreunung 
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(jedenfalls  bis  zu  dem  dritten)  keinerlei  Zellen  zu  den  neuen  Nervenfasern 
in  Beziehung  treten. 


Unter  den  in  den  Faserenden  des  Zentralstumpfes  infolge  der  Durch- 
schneidung sich  einstellenden  Veränderungen  möchte  ich  über  einige  be- 
reits in  meiner  zweiten  Mitteilung  erwähnte  und  von  Kamon  y  Cajal 
besonders  ausführlich  beschriebene  und  besprochene  Erscheinungen  noch 
etwas  bemerken. 

Man  findet  häufig,  daß  oberhalb  der  Stelle  bzw.  Strecke,  wo  die 
neuen  Aste  auswachsen,  am  5. — 6.  Tage  nach  der  Durchschneidung  mit 
den  alten  Achsencylindern  des  Zentralstumpfes  gestielte  Pfropfe  oder 
Fibrillen  zusammenhängen,  welche  letzteren  nach  sehr  kurzem  Verlauf 
in  der  ScHWANN'schen  Scheide  mit  rundlichen  bzw.  flachen  Ausbreitungen 
endigen,  oder  aber  sofort,  nachdem  sie  sich  vom  Achsencylinder  abge- 
löst, iu  wenige  mitunter  gewundene,  sehr  unregelmäßig  gestaltete  Äste 
zerfallen. 

Solche  Bildungen  schreiten  aber  in  ihrer  Entwicklung  nicht  weiter 
fort,  sie  verkümmern  vielmehr  nach  einer  mehr  oder  weniger  langen  Zeit. 

Sie  stellen  also  ein  pathologisches  Produkt  dar,  welches  später  ver- 
schwindet; ihr  Auftreten  fällt  mit  dem  Zeitpunkt  zusammen,  in  dem  die 
nach  der  Durchschneidung  hypertrophisch  gewordenen  Achsencylinder 
des  Zentralstumpfes  eben  wieder  normal  werden  (vielleicht  eine  auf 
Schrumpfung  zurückzuführende  Erscheinung  ?). 

Die  Frage,  ob  derartige  Bildungen  zu  den  von  mir  beschriebenen 
vorzeitigen  regenerativen  Erscheinungen  in  irgendwelcher  Beziehung 
stünden,  hat  Cajal  nebenbei  berührt.  Meinerseits  muß  ich  sagen,  daß 
die  Ergebnisse  meiner  Beobachtungen  entschieden  gegen  die  An- 
nahme einer  zwischen  den  beiden  Kategorieen  von  Erscheinungen  be- 
stehenden Beziehung  sprechen.  Die  soeben  besprochenen  Bildungen  sind 
keineswegs  von  zugrunde  gegangenen  jungen  Fibrilleu  herrührende  Ent- 
artungsprodukte. Es  sei  mir  gestattet,  auf  eine  Möglichkeit  hinzuweisen: 
indem  diese  bei  Anwendung  der  üblichen  Methoden  nicht  wahrnehmbaren 
Gebilde  die  Markscheide  unterbrechen,  können  sie  der  nach  einer  dieser 
Methoden  behandelten  Fasern  das  Aussehen  einer  in  Entartung  begriffenen 
Faser  verleihen.  (Möglicherweise  tragen  auch  diese  Bildungen  dazu  bei, 
die  traumatische  Entartung  als  eine  ausgedehntere  erscheinen  zu  lassen, 
als  sie  es  in  Wirklichkeit  ist.) 

3. 

Die  Frage,  ob  denn  die  dem  Zentralstumpf  entstammen- 
den Fasern  zum  peripheren  Stumpf  gelangen,  wurde  natür- 
lich —  bis  auf  die  Fälle,  wo  die  beiden  Stümpfe  weit  voneinander  ab- 
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stehen,  und  für  welche  man  daher  die  Möglichkeit  einer  mit  der  Re- 
generation gleichen  Schritt  haltenden  Vereinigung  derselben  nicht  zugab 
—  von  allen  Vertretern  der  monogenetischen  Lehre  in  bejahendem  Sinne 
beantwortet. 

Die  Hauptstütze  für  diese  Lehre  war  (wenn  man  von  vereinzelten 
Beobachtungen  einer  direkten  Fortsetzung  mancher  Faser  absieht)  das 
zeitliche  Nacheinander  in  dem  Auftreten  der  Fasern  in  der  Narbe,  im 
Anfang  und  Ende  des  peripheren  Stumpfes. 

Was  aber  die  Frage  nach  demPunkte,  bis  zu  welchem 
die  neuen  Nervenfasern  vorrücken,  anbelangt,  so  wird 
zwar  übereinstimmend  angenommen,  daß  dieselben  rascher  und  schließ- 
lich auch  in  größerer  Anzahl  zu  den  höher  gelegenen  Anteilen  des 
Nerven  gelangen,  als  zu  den  peripheren;  doch  gehen  die  Meinungen 
darüber  auseinander,  ob  diese  Fasern  sich  bis  zu  allerletzten  Ver- 
zweigungen des  peripheren  Stumpfes  erstrecken  oder,  wie  z.  B.  Vanlair 
annimmt,  die  entfernteren  Zweige  in  der  Regel  nicht  erreichen. 

Bezüglich  des  ersten  Teiles  der  Frage  ist  es  mir  möglich  gewesen, 
genau  und  sicher  festzustellen,  daß  die  Fasern  der  Narbe  sich  tatsäch- 
lich in  den  peripheren  Stumpf  fortsetzen.  Über  die  genauere  Art  und 
Weise  ihres  Eindringens  geben  die  Abbildungen  Purpura's  genügend 
Aufschluß.  In  betreff  ihrer  allgemeinen  Anordnung  haben  meine  Unter- 
suchungen ergeben,  daß  an  ihrer  Eintrittsstelle  in  den  Zentralstumpf 
die  jungen  Fasern  mit  scharfer  Wendung  der  Richtung  der  Stumpfachse 
folgen ;  kurz,  es  macht  sich  in  der  Regel  etliche  Monate  nach  der  Durch- 
trennung jeue  klassische  zugespitzte  —  eigentlich  konische  —  Endigung 
bemerkbar,  die  von  Bethe  bei  Besprechung  seiner  autoregeuerierten 
Fasern  erwähnt  wird. 

Ich  bemerke  hier  aber  ausdrücklich,  daß  ich  obige  Bezeichnung 
keineswegs  in  dem  Sinne  verstehe,  den  ihm  Bethe  beilegt  und  wovon 
später  die  Rede  sein  wird;  zum  Gebrauch  derselben  hat  mich  vielmehr 
der  Umstand  veranlaßt,  daß  die  Orientierung  der  Fasern  längs  der 
Stumpfachse  weiter  nach  oben  als  an  der  Peripherie  stattfindet,  so  daß 
die  Fasern  gewissermaßen  eine  mehr  oder  weniger  regelmäßige  kegel- 
förmig gestaltete  Fläche  einschließen  (Tuf.  XII  Fig.  I). 

Wann  der  Eintritt  der  vom  Zentralstumpf  herkommenden  Fasern 
in  den  peripheren  erfolgt,  ist  sehr  schwer  zu  bestimmen :  es  hängt  dies 
mit  dem  Alter  des  betreffenden  Tieres  ab,  vor  allem  aber  mit  der  Ent- 
fernung, in  welcher  die  beiden  Stümpfe  voneinander  gehalten  werden. 
So  habe  ich  beim  erwachsenen  Tiere  nach  Anlegung  der  Nervenuaht 
den  Eintritt  der  jungen  Fasern  in  den  peripheren  Stumpf  schon  6  Tage 
nach  der  Durchschneidung  —  beim  jungen  noch  früher  —  mit  Sicher- 
heit feststellen  können,  während  os  bekanntlich  beim  erwachsenen  Tier 
wohl  niemals  zu  einer  Regeneration  kommt,  wenn  die  beiden  Stümpfe 
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sehr  weit  voneinander  abstehen.  Sind  die  jungen  Fasern  in  den  peri- 
pheren Stumpf  erst  einmal  eingetreten,  so  rücken  sie  in  der  Richtung 
der  Endigungen  mit  großer  Schnelligkeit  vor.  Zwischen  dem  Zeitpunkt 
ihres  Eindringens  in  den  peripheren  Stumpf  und  dem  ihres  Eintreffens 
in  den  entferntesten  Verzweigungen  liegt  ein  äußerst  kurzer  Zeitraum, 
so  daß  es  ziemlich  schwer  gelingt,  die  jungen  Fasern  gerade  dann  zu 
beobachten,  wenn  sie  erst  eine  Strecke  des  peripheren  Stumpfes  durch- 
laufen haben.  Ja,  um  so  größer  ist  mitunter  die  Schwierigkeit,  als  ver- 
schiedene Momente  das  Übergreifen  der  jungen  Fasern  auf  den  peri- 
pheren Stumpf  verzögern  bzw.  beschleunigen  können. 

Was  aber  die  Meinung  Vaxlaiu's  anlangt,  es  komme  häufig  vor, 
daß  die  regenerierten  Fasern  nicht  bis  zu  den  allerletzten  Verzweigungen 
des  Nerven  gelangen,  so  bin  ich  nicht  in  der  Lage  mich  darüber  be- 
stimmt auszusprechen;  im  allgemeinen  habe  ich  nach  einer  genügend 
langen  Zeit  junge  Nervenfasern  selbst  in  den  entferntesten  Abschnitten 
und  den  feinsten  Verzweigungen  beständig  augetroffen.  Es  sei  mir  in- 
des nur  die  Bemerkung  gestattet,  daß  obige  Ansicht  Vanlair's  wohl 
sicherlich  ihren  Grund  in  der  physiologischen  Tatsache  hat,  daß  in  be- 
stimmten Verteilungsbezirken  des  verletzten  Nerven,  und  zwar  gewöhn- 
lich in  den  am  meisten  distal  gelegenen,  die  Wiederherstellung  der 
Funktion  mitunter  ausbleibt,  ein  Vorkommnis,  dessen  Ursache  meinem 
Dafürhalten  nach  anderswo  zu  suchen  sein  dürfte  und  das  ich  später 
näher  besprechen  will. 

4. 

Das  Verhalten  der  regenerierten  Fasern  in  dem 
zwischen  den  beiden  Stümpfen  gelegenen  Narbengewebo 
sowie  die  ihre  Entwicklung  begleitenden  Bildungen  sind  wohl  schließlich 
nur  Eigentümlichkeiten  des  Entwicklungsprozesses  der  jungen  Fasern. 
Gleichwohl  will  ich  nun  ersteres  und  letztere  einer  speziellen  Be- 
sprechung unterziehen,  in  Anbetracht  der  großen  Bedeutung,  die  sie 
auch  hinsichtlich  der  pathologischen  Histologie  maucher  Nervenkrank- 
heiten erlangen  köunen. 

Wie  bereits  erwähnt,  wuchert  nach  der  Durchschneidung  das  Nerven- 
bindegewebe sowohl  des  zentralen  als  auch  des  peripheren  Stumpfes; 
ist  die  Entfernung  der  beiden  Stümpfe  voneinander  keine  sehr  große, 
so  vereinigen  sich  die  Wucherungen  derselben  bald  miteinander,  wodurch 
es  zur  Bildung  eines  deutlich  von  den  Geweben  der  Umgebung  ge- 
schiedenen, individualisierten  Narbengewebes  kommt. 

Die  Fasern,  die  das  Narbengewebe  durchziehen  und  in  dieses  letztere 
in  dem  Maße  einbrechen,  als  sich  dasselbe  heranbildet,  ja,  manchmal 
sozusagen  seiner  Bildung  vorauseilen,  ordnen  sich  je  nach  dem  Alter 
und  der  Lage  der  Narbe  und  der  Gegmd,  wie  die  Fasern  in  verschie- 
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dener  Weise  an.  In  den  ersten  Tagen  verlaufen  sie  wirr  durcheinander, 
viobei  sie  sich  nach  allen  Richtungen  durchkreuzen,  bis  sie  doch  schließ- 
lich der  Nervenachse  folgen.  Gegen  den  6.  Tag  heginnen  die  mehr 
peripher  gelegenen  Fasern  eine  Tendenz  zum  Rückläufigwerden  kund- 
zugeben, indem  sie  sich  zwischen  den  Scheiden  des  Nerven  hindurch 
einen  Weg  bahnen.  Sechs  bis  acht  Tage  nach  der  Durchtrennung 
fangen  die  regenerierten  Fasern  an,  sich  zu  Bündeln  anzuordnen;  dies 
findet  zuerst  im  höchstgelegenen  Anteil  der  Narbe  statt,  und  zwar  in 
den  oberen  Schichten  derselben  früher  als  in  den  tieferen.  Die  Bildung 
der  Bündel  ist  auch  in  den  darauffolgenden  Zeitperioden  eine  lebhafte; 
hierbei  entsteht  am  Ende  des  Zentralstumpfes  allmählich  eine  charak- 
teristische, die  schraubenartigen  Gebilde  in  sehr  großer  Anzahl  ent- 
haltende Zone.  Diese  Gebilde,  die  ich  später  ausführlich  besprechen 
will,  sind  allerdings  nicht  auf  diese  Zone  beschränkt;  manches  dieser 
Gebilde  findet  sich  vielmehr  oberhalb  oder  unterhalb,  die  weit  größere 
Mehrzahl  aber  jedenfalls  innerhalb  derselben. 

Schließlich,  ungefähr  40 — 60  Tage  nach  der  Verletzung  —  voraus- 
gesetzt, daß  die  beiden  Stümpfe  nicht  zu  sehr  voneinander  entfernt 
worden  —  oder  auch  später,  erreicht  die  Narbe  die  höchste  Stufe  ihrer 
charakteristischen  Beschaffenheit  (Taf.  XVII  Fig.  48  u.  41). 

Auf  den  wie  ein  Normalnerv  aussehenden,  aus  geradlinig  in  der 
Richtung  der  Nervenachse  verlaufenden  markhaltigen  und  aus  Bündeln 
markloser  —  in  gleicher  Weise  verlaufender  —  Fasern  bestehenden 
Zentralstumpf  folgt  eine  erste  Zone,  wo  die  Ordnung  eine  bereits 
gestörte  ist  und  die  Zahl  der  marklosen  Fibrillen  eine  größere  wird. 
Weiter  unten  fangen  die  Fasern  an,  schräg  zu  verlaufen,  wobei  sie  ein- 
ander durchschneiden,  worauf  eine  hauptsächlich  durch  schraubenartig 
gewundene  Gebilde  charakterisierte  zweite  Zone  sichtbar  wird;  in 
einer  unterhalb  derselben  gelegenen  dritten  Zone  verlaufen  die 
Fasern  nach  allen  Richtungen,  und  es  kommt  zur  Bildung  von  dünnen, 
sehr  dicht  gedrängten,  unter  vielfachen  Teilungen  schief  zur  Achse  des 
Nerven  verlaufenden  Büudelchen.  In  der  mehr  nach  außen  gelegenen 
Partie  der  Narbe  sieht  es  etwas  anders  aus:  die  Büudelchen  sind  hier 
dicker,  selbständiger  und  zeigen  sich  mit  einer  deutlich  sichtbaren  ge- 
schlängelten Scheide  versehen.  Diese  Struktur  des  am  meisten  nach 
außen  gelegenen,  in  dieser  Höhe  seine  größte  Dicke  erreichenden  An- 
teils setzt  sich  nach  oben  zwischen  den  alten  Scheiden  weiter  fort,  den 
Nerven  hülsenartig  umschließend,  bis  zu  der  Stelle,  wo  letzterer  normal 
wird.  In  einer  vierten  Zone  orientieren  sich  dio  Bündel  nach  dem 
peripheren  Stumpf  hin,  sind  dicker  und  voneinander  unabhängiger.  In 
einer  fünften  Zone  verjüngen  sich  die  Bündel  und  weisen  vielfache 
Anastomosen  auf:  endlich  trifft  man  den  peripheren  Stumpf,  in  welchem 
die  Fasern  der  Bündel  —  in  dem  Maße  als  diese  letzteren  eintreffen  — 
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plötzlich  einen  zur  Achse  parallelen  Verlauf  nehmen  und  den  neuen 
Nerven  zusammensetzen. 

Dieser  schematischen  Beschreihung  des  Typus  müssen  aber  nicht 
gerade  alle  nach  der  Durchschneid ung  des  Nerven  entstehenden  Narben 
genau  entsprechen;  auch  treten  manche  der  oben  erwähnten  Zonen, 
namentlich  die  höheren,  schon  etwas  früher  mit  größerer  Deutlichkeit 
hervor,  die  peripher  gelegenen  hingegen  etwas  später.  Einige  wieder 
sind  leichter  wahrnehmbar,  wenn  die  Stümpfe  voneinander  liegen;  die 
am  meisten  charakteristischen  Karben  erhält  man  aber  beim  ausge- 
wachsenen Tier,  wenn  der  die  beiden  Stümpfe  trennende  Zwischenraum 
ein  ziemlich  kleiner  ist. 

Häufig  findet  während  dieser  ganzen  Zeit  in  der  Narbe  —  infolge 
von  Teilungsvorgängen  und  nachherigen  sehr  komplizierten  Weiter- 
teilungen —  eine  Neubildung  von  Nervenfasern  statt;  die  neugebildeten 
Fasern  zeigen  Ararikositäteu,  und  während  sie  sonst  bandförmig  waren 
und  eine  deutlich  fibrilläre  Struktur  aufwiesen,  werden  sie  nun  plötz- 
lich zu  dünnen  dichtgedrängten  Fäden,  um  sich  sodann  wieder  auszu- 
breiten und  in  mehrfache  Aste  zu  zerfallen,  von  denen  einige  sich  ebenso 
verhalten,  andere  zur  Bildung  von  Knöpfen  Anlaß  geben,  und  wieder 
andere  in  die  Bündel  eindringen  und  weiter  ziehen. 

Diese  Teilungsform  ist  es  nun,  die  ich  seinerzeit  in  meiner  Pro- 
motionsthesis  beschrieben  habe  und  später  von  Cajal  treffend  als 
„ameboismo  divisorio-  bezeichnet  wurde. 


Die  bei  den  Eegenerationsvorgängen  vorkommenden 
eigentümlichen  Gebilde  —  die  man  daher  in  der  Narbe 
in  größerer  oder  kleinerer  Menge  antrifft  —  sind  nun 
hauptsächlich: 

Das  Büscheischen,  das  Plättchen,  der  Nervenring, 
der  Knopf,  das  Gewinde  (Taf.  XII  Fig.  II). 

Das  Büschelchen  —  auch  Pinsel  —  tritt  zuerst  in  eigentüm- 
licher Form  auf ;  es  verdankt  seine  Entstehung  der  Aufsplitterung  einer 
Nervenfaser  in  einen  wahren  Pinsel  von  äußerst  dicht  gedrängten 
Fibrillen ;  mitunter  durchschneiden  sich  die  einzelnen  Fäden  und  bilden 
dadurch  ein  feines  Geflecht.  Das  Büschelcheu  ist  im  wesentlichen 
ein  Erzeugnis  der  ersten  Tage  nach  der  Durchschneidung  bzw.  lokali- 
siert im  Ende  des  zentralen  Stumpfes. 

Das  Plättchen  ist  bedingt  durch  die  flache  Ausbreitung  einer 
sonst  äußerst  zarten  Nervenfibrille;  zuweilen  zeigt  es  eine  entschieden 
6brilläre  Struktur;  vom  Plättchen  zum  Knopf  sind  alle  Ubergangs- 
formen vorhanden ;  ersteres  ist  wohl  sicher  ein  in  derselben  AVeise  auf- 
zufassendes Gebilde  wie  letzterer;  auch  das  Plättchen  kann  —  wie  wir 
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später  bezüglich  des  Knopfes  sehen  werden  —  zu  mehr  als  einer  Fibrille 
in  Beziehung  stehen;  namentlich  in  den  ersten  Tagen  nach  der  Durch- 
schneidung. 

Ein  sehr  eigentümliches  Gebilde,  auf  das  meine  letzte  Mitteilung 
aufmerksam  gemacht  hat,  ist  der  Nerven  ring.  Man  rindet  ihn  bei 
regenerierenden  Verletzungen  sowohl  des  zentralen  als  auch  des  peri- 
pheren Nervensystems  reichlich  vertreteu:  es  haudelt  sich  um  sonst  sehr 
zarte  Nervenfasern,  deren  Endigung  einen  allseits  geschlossenen  Ring 
von  verschiedener  Größe  darstellt  (Taf.  XIV  Fig.  16,  17,  18). 

Der  ringförmig  gestaltete  Nervenfaden  hat  nicht  immer  die- 
selbe Dicke  wie  die  ihn  bildende  Fibrille;  mitunter  ist  er  dicker  als 
letztere. 

Nicht  immer  hängen  die  einzelnen  Ringe  mit  einer  Fibrille  allein 
zusammen;  manchmal  endigen  zwei  oder  mehrere  dieser  letzteren  in 
einen  solchen  Ring,  wobei  es  auch  geschehen  kann,  daß  eine  derselben 
von  einem  Ringe  ausgeht,  um  einen  neuen  Ring  zu  bilden. 

Zuweilen  sind  die  Ringe  in  ungeheuerer  Menge  vorhanden,  am 
Ende  des  Zentralstumpfes,  in  der  Narbe  und  später  auch  im  peripheren 
Stumpfe  anzutreffen.  Sie  treten  in  den  ersten  Tagen  nach  der  Durch- 
schneidung,  ja  selbst  wenige  Stunden  nach  derselben  auf,  sozusagen  im 
Anschluß  an  die  Vorboten  der  Regeneration.  So  sind  sie  besonders 
zahlreich  in  der  Zone  vorhanden,  wo  eine  Invasion  von  seiten  der  neu- 
gebildeten Nervenfasern  eben  stattfindet. 

Zu  bemerken  ist  noch  hierbei,  daß  die  Ringe  sehr  häufig  im  Ge- 
webe frei  liegen,  d.  i.  mit  keiner  Fibrille  zusammenhängen.  Ob  nun 
ein  solcher  Befund  der  Wirklichkeit  entspricht  oder  aber  nur  die  Folge 
eines  nicht  vollkommen  gelungenen  Imprägnationsverfahrens  ist,  erscheint 
noch  zweifelhaft.  Der  Umstand  aber,  daß  die  Ringe  häufig  mit  außer- 
ordentlich zarten,  erst  mit  den  stärksten  Vergrößerungen  wahrnehmbaren 
Fibrillen  zusammenhängen,  die  einen  stark  geschläugelten  Verlauf  zeigen, 
sowie  ihre  Lage  spricht  entschieden  zugunsten  der  letzteren  Anschauung, 
u.  z.  um  so  mehr,  als  die  Zahl  der  isoliert  vorkommenden  Ringe  desto 
kleiner  ausfällt,  je  feiner  die  im  Objekt  stattgehabte  Reaktion  aus- 
gefallen ist. 

Dem  Nervenringe  nahe  stehend  sind  noch  andere  Gebilde,  die 
sicherlich  mit  ihm  gleichwertig  sind:  Bald  ist  der  Ring  an  einer  Stelle 
offen,  bald  ist  er  über  die  Fläche  gekrümmt  oder  zeigt  sich  stark  in 
die  Länge  verzogen.  Solche  Bildungen  sind  gewissermaßen  zwischen 
Ring  und  Knopf  liegende  intermediäre  Formen. 

Bezüglich  der  Bedeutung  der  Ringe  kann  ich  nichts  Bestimmtes 
angeben.  Jedenfalls  ist  das  Gebilde  stets  an  den  Stelleu  anzutreffen, 
wo  ein  Regenerationsprozeß  tich  eben  abspielt,  niemals  dort,  wo  ein 
Entartungsprozeß  vor  sich  geht.    So  ist  er  im  peripheren  Stumpf  eines 
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durchschnittenen  Nerven  erst  dann  wahrzunehmen,  wenn  die  neuen 
Fasern  vom  Zeutralstumpf  her  dort  eintreffen. 

Dieser  Ring  ist  auch  in  neuester  Zeit  von  London  und  Fescher 
bei  Besprechung  des  Entwicklungsprozesses  der  Nerven  gemeinschaft- 
lich mit  anderen  bei  der  Regeueration  anzutreffenden  Gebilden  be- 
schrieben worden. 

Ahnliche  Ringe  hat  auch  neuerdings  Veeatti  bei  Verletzungen  der 
Spinalganglien  wahrgenommen. 

Gegen  meine  Auffassung  könnte  die  Wahrnehmung  sprechen,  die 
ich  hei  einer  Anzahl  Erweichungsherden  des  Rückenmarks  habe  machen 
können.  In  diesen  Fällen  enthielt  nämlich  das  Rückenmark  eine  große 
Menge  von  Ringen;  doch  läßt  sich  andrerseits  die  Möglichkeit  nicht 
ausschließen,  daß  hier  neben  einem  Degenerations-  noch  ein  Regenera- 
tionsprozeß vor  sich  ging. 

Das  im  ganzen  Gebiet  des  Regenerationsprozesses  am  zahlreichsten 
vorkommende  Gebilde  ist  der  Knopf.  Derselbe  erscheint  bereits  zu 
Anfang  des  Regenerationsprozesses  und  ist  selbst  Hoch  mehrere  Monate 
nach  dem  operativen  Eingriffe  anzutreffen.  Der  Knopf  ist  ein  rund- 
liches oder  ovales,  manchmal  birn förmig,  mitunter  länglich,  oder  auch 
ganz  unregelmäßig  gestaltetes  Gebilde.  Seine  Form  kann  eine  sehr 
verschiedene  sein:  von  wiuzig  kleinen  Maßen  —  wie  beispielsweise  die 
kaum  wahrnehmbare  Verdickung  eiuer  zarten  Nerveufibrille  —  bis  zur 
Größe  einer  Spinalgangliennervenzelle  findet  man  alle  Ubergangsstufen 
vertreten.  Die  Struktur  ist  bald  eine  homogene,  bald  eine  entschieden 
fibrilläre,  mehr  oder  weniger  kompakte,  häutig  dagegen  eine  sehr  lockere, 
in  welchem  Falle  bei  gut  ausgefallener  Reaktion  es  möglich  wird,  die 
sich  teilenden,  sich  durchschneidenden,  einander  umwickelnden  Fäden 
zu  verfolgen;  dieselben  verlaufen  in  einer  granulären  Grundsubstanz. 

Was  die  Beziehungen  zu  anderweitigen  Gebilden  anlangt,  so  sei 
hier  zunächst  bemerkt,  daß  zu  jedem  Knopf  wenigstens  eine  Nerven- 
hbrille  gehört;  ja,  der  Knopf  in  seiner  einfachsten  Form  ist  nur  die 
Endverdickung  einer  Nervenfaser;  die  in  demselben  sich  verflechtenden 
Fäden  sind  weiter  nichts  als  Verzweigungen  der  ihn  bildendeu  Nerven- 
faser. Nicht  immer  aber  hängt  der  Knopf  mit  einer  einzigen  Nerven- 
faser zusammen,  und  bildet  daher  nicht  immer  die  Endigung;  vielmehr 
geht  häufig  von  dem  Knopfe  eine  weitere,  in  der  Regel  sehr  zarte 
Fibrille  ab,  die  ihrerseits  zur  Trägerin  eines  anderen  Knopfes  oder 
Ringes  werden  kaun.  Zuweilen  sieht  man  mehrere  Fibrillen  oder  auch 
eine  ziemlieh  dicke  Faser,  ähnlich  derjenigen,  die  den  Knopf  erzeugt 
hat,  von  diesem  letztereu  abgehen  (Taf.  XV  Fig.  23,  29—33,  Taf.  XVI 
Fig.  40). 

Eine  andere  Beziehung  gibt  es  aber  auch  noch  —  wenn  auch 
keine  konstante  —  in  welche  die  Knöpfe  häufig  treten :  öfters  findet 
man  dieselben  in  innigem  Zusammenhange  mit  einem,  oder  seltener  mit 
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mehreren,  von  Protoplasma  umlagerten  Kernen,  die  ihnen  dicht  an- 
liegen und  dadurch  eine  Art  Kapsel  bilden. 

Es  entsteht  nun  die  Frage,  ob  denn  die  Substanz  des  Knopfes  zum 
Protoplasma  der  diesem  letzteren  anliegenden  Zelle  nur  in  Nachbar- 
schaftsbeziehungen steht,  oder  ob  es  nicht  etwa  das  Protoplasma  der 
Zelle  ist,  in  deren  Innerem  die  Fäden  der  dazugehörigen  neuen  Faser 
eventuell  verlaufen.  Um  so  berechtigter  erscheint  eine  solche  Frage,  als  auf 
Grund  einer  Reihe  von  Beobachtungen,  unter  denen  ich  die  von  Elsebio 
Oehl  und  Sigmund  Mayer  hervorheben  will,  in  der  Narbe  vorkommende 
besondere  Zellen  beschrieben  worden  sind.  Die  letztere  Annahme  ist 
aber  ohne  weiteres  auszuschließen,  da  das  Vorkommen  der  in  Rede 
stehenden  Zellen  bzw.  eines  Kernes  kein  konstantes  ist;  die  besagten 
Zellen  und  Kerne  besitzen  alle  Merkmale  der  umliegenden  spindel- 
förmigen bzw.  unregelmäßig  gestalteten  Bindegewebszellen  und  ihrer 
Kerne. 

Zu  beachten  ist  ferner,  daß  es  mir  niemals  gelungen  ist,  im  Inneren 
der  Knöpfe  selbst  —  auch  der  infolge  der  pbotographischen  Reaktion 
vollständig  entfärbten  und  nachher  mit  nuklearen  Farben  wieder  ge- 
färbten —  irgend  welchen  Kern  wahrzunehmen. 

Gelegentlich  dieser  Beschreibung  der  anatomischen  Zusammensetzung 
hat  mich  nun  Ramon  y  Cajal  auf  einen  nicht  unwichtigen  Punkt  auf- 
merksam gemacht:  es  könnten  nämlich  vom  Knopfe,  außer  der  zu  ihm 
gehörigen  Faser  wohl  noch  andere  Nervenfäden  abgehen.  Nun,  dies 
kommt  unstreitig  vor  und  läßt  sich  besonders  häufig  namentlich  in  den 
ersten  Tagen  nach  der  Durchschneidung  nachweisen,  wenn  die  Repro- 
duktion von  neuen  Fasern  eine  lebhaftere  ist;  ich  habe  den  Präparaten 
mehrere  Abbildungen  direkt  entnommen,  aus  deneu  ein  solcher  Befund 
leicht  ersichtlich  ist.  Will  man  übrigens  überzeugende  Präparate  leicht 
bekommen,  so  braucht  man  nur  eine  Anzahl  Narbenpartieen,  bei  denen 
die  photographische  Reaktion  5 — 7  Tage  nach  der  Durchschneidung  gut 
ausgefallen  ist,  in  Glyzerin  zu  zerzupfen.  Zuweilen  wird  eiu  einen 
Knopf  erzeugender  Nervenfaden  bemerkbar,  von  dem  ein  zweiter,  gleich- 
falls einen  Kuopf  bildender  Nervenfaden  abgeht;  dieser  neue  Knopf 
entsendet  nun  seinerseits  eine  dritte  Fibrille,  die  auch  wieder  einen 
dritten  Knopf  bildet;  nichtsdestoweniger  sind  die  Knöpfe  meistenteils 
endständige  (Taf.  XV  Fig.  23  u.  32). 

Bezüglich  der  Auffassung  dieser  Gebilde  möchte  ich  mich  iu  keine  aus- 
fuhrliche Diskussion  einlassen,  ura  so  mehr  als  ich  der  Meinung  bin,  daß  die 
bisherigen  Beobachtungen  für  eine  Hypothese  unzureichende  aind.  Nur  auf 
einige  Punkte  muti  ich  trotz  meiner  sonst  geübten  Zurückhaltung  eingehen. 

Makixksco  hat  die  Knöpfe  anfangs  als  Sinnesendigungen  aufgefaßt. 

Daß  eine  solche  auf  keiner  wissenschaftlichen  Grundlage  ruhende  An- 
nahme unhaltbar  ist,  habe  ich  bereits  dargetan,  indem  ich  auf  die  Entstehung 
von  Knöpfen  auch  nach  Durchtrennung  der  ausschließlich  motorischen 
Nerven  hingewiesen. 
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Übrigens  hat  kurz  nachher  Makixesco  selbst  auf  Grund  neuer  Befunde 
die  von  ihm  aufgestellte  Hypothese  verworfen  und  dafür  die  von  Ramon  y  Cajal, 
die  ich  nun  auseinandersetzen  will,  angenommen. 

Wegen  der  Analogie  mit  mehr  oder  weniger  ähnlichen  von  ihm  und  von 
HlS  bei  den  in  Regeneration  begriffenen  Nerven  beobachteten  Gebilden  hat 
sie  Ramon  Y  Cajal  mazas  de  cresciinente  benannt,  vergleichbar  den 
Wachstumskegeln  des  Embryo. 

Allein  aus  dieser  an  und  für  sich  annehmbaren  Deutung  —  die  ich  jetzt 
objektiv  besprechen  will  —  hat  Mabixesco  eine  durchaus  falsche  Schluß- 
folgerung gezogen,  daß  nämlich  überall,  wo  Knöpfe  wahrnehmbar  sind,  auch 
ein  Regenerationaprozeß  im  Gang  ist. 

Dieser  scheinbare  Widerspruch  soll  sofort  aufgeklärt  werden.  Es  gibt 
Knöpfe,  deren  Bildung  höchst  wahrscheinlich  mit  einem  Regenerationsprozesse 
zusammenhängt,  aber  es  gibt  auch  noch  andere,  die  sicherlich  zu  einem  Ent- 
artungsprozeß der  Fasern  in  Beziehung  stehen. 

Durchschneidet  man  z.  B.  einen  Nerven  und  untersucht  man  7 — 8  Tage 
nach  der  Durchtrennung  den  peripheren  Stumpf,  so  findet  man,  daß  nicht 
alle  Nervenfasern  desselben  entartet  sind ;  während  nämlich  die  markhaltigen 
in  ausgesprochener  Entartung  begriffen  sind,  erscheinen  die  marklosen  — 
deren  es  in  den  Spinalnerven  eine  große  Menge  gibt  —  entweder  sämtlich 
oder  nur  ein  Teil  derselben  —  noch  vollkommen  normal,  wobei  sie  an  ihrem 
Zentral  endo  eine  einem  Knopf  sehr  ähnliche  Verdickung  bilden.  Auf  die 
Bedeutung  dieser  Fasern  werde  ich  später  bei  Besprechung  des  peripheren 
Stumpfes  näher  eingehen;  sichergestellt  ist  es  aber  jedenfalls,  daß  diese 
Fasern  infolge  der  Durchschneidung  von  den  ihnen  zugehörigen  Zellen  isoliert 
worden  und  in  Entartung  begriffen  sind ;  nur  schreitet  diese  letztere  bei  ihnen 
langsamer  vor,  als  bei  den  übrigen  Zellen  des  Nerven.  Die  von  diesen 
Fibrillen  an  ihrem  stumpfen  Ende  gebildete  Anschwellung  zeigt  bald  eine 
homogene,  bald  eine  ziemlich  deutlich  fein-fibrilläre  Struktur.  Im  allgemeinen 
liegen  solche  Anschwellungen  im  Innern  von  spheroidal  bzw.  ellipsoidal  ge- 
formten Schollen,  aus  einer  eigentümlichen  körnigen  Substanz  zusammen- 
gesetzt, an  deren  Peripherie  sich  häufig  ein  Koni  befindet.  Nicht  immer 
aber  weisen  diese  Massen  einen  solchen  Kern  auf ;  bei  Verletzungen  des 
zentralen  Nervensystems  (Durchschneidung  des  Rückenmarks),  wo  durchaus 
analoge  Gebilde  angetroffen  werden,  sind  dieselben  stete  kernlos;  derartige 
Bildungen  sind  auch  mit  den  üblichen  Methoden  wahrnehmbar,  wobei  ihre 
Struktur  nichts  Neues  darbietet. 

Zuweilen  eudigen  die  in  Rede  stehenden  Fibrillen  nicht  in  eine  An- 
schwellung, sondern  sie  zerfallen  in  zwei  bis  drei  Äste,  von  denen  jeder  in 
der  Höhe  eines  Blockes  aus  granulierter  Substanz  gleichfalls  mit  einer  An- 
schwellung abschließt ;  manchmal  bilden  sie  entsprechend  einer  solchen  Scholle 
eine  Verdickung,  von  der  eine  Fibrille  abgeht,  die  in  einer  zweiten  Scholle 
endet.  Zu  bemerken  ist  noch,  daß  häufig,  ehe  die  erwähnte  Anschwellung 
durch  die  Fibrille  zustande  kommt,  letztere  nach  ihrem  Eintritt  in  die 
granulierte  Substanz  einen  wellenförmigen  bzw.  korkzieherähnlichen  Verlauf 
nimmt. 

Allein  nicht  nur  die  marklosen,  sondern  zuweilen  auch  die  markhaltigen 
Fasern  bilden  an  ihrem  zentralen  Ende  dicke  Knöpfe  von  recht  auffälliger, 
äußerst  zarter  iibrillärer  Struktur;  die  einzelnen  Faden  verlaufen  in  einer 
feinkörnigen  Substanz  und  durchschneiden  sich  mehrfach,  wodurch  ein  sehr 
feines  Netzwerk  zustande  kommt;   vereinzelte  Fasern  treten  stellenweise  aus 
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diesen  Anschwellungen  heraus.  Die  die  Anschwellung  bildende  markhaltige 
Faser  zeigt  sich  bereits  merklich  in  Entartung  begriffen. 

Manchen  Unterschied  vermag  ein  geübtes  Auge  allerdings  zwischen  den 
Knöpfen  des  zentralen  und  diesen  Anschwellungen  am  oberen  Ende  des 
peripheren  Stumpfes  —  wenigstens  bei  einem  durchschnittenen  cerebro-spinalen 
Nerven  (Ischiadicus)  —  herauszufinden  (eine  etwas  größere  Steifheit  und  ge- 
ringere Feinheit  der  ihn  zusammensetzenden  Fibrillen,  mancherlei  Verschieden- 
heit ihrer  Beziehungen  zu  den  scholligen  Massen,  den  gewundenen  Verlauf 
des  letzten  Abschnittes  usf.),  allein  ein  Gesetz  hierüber  läßt  sich  absolut  nicht 
formulieren.  Durchschneidet  man  z.  B.  den  Sympathicus  oder  das  Rücken- 
mark, und  zwar  an  der  Stelle,  wo  die  Fasern  nach  verschiedenen  Richtungen 
hin  verlaufen,  so  ist  es  durchaus  unmöglich  zu  bestimmen,  ob  ein  etwa  vor- 
gefundener Knopf  ein  regenerativer  oder  degenerativer  isr. 

Aus  all  diesem  ergibt  sich  nun,  daß  die  Annahme,  es  sei  die  Entstehung 
von  Knöpfen  gleichbedeutend  mit  einem  gleichzeitig  vor  sich  gehenden  Re- 
gcnerationsprozeß  abzulehnen  ist,  und  daß  die  auf  Grund  dieser  Wahr- 
nehmungen aufgestellte  Behauptung,  es  finde  bei  Tabes  dorsalis  ein  solcher 
statt,  als  eine  doch  sehr  gewagte  erscheinen  muß. 

Wäre  nun  nicht  umgekehrt  die  Frage  berechtigt,  oh  nicht  alle  Knöpfe 
der  Ausdruck  eines  Degenerationsprozesses  sind  ?  Zieht  man  nämlich  in  Be- 
tracht, daß  dieselben  aus  sicherlich  in  Entartung  begriffenen  Fasern  entstehen 
können,  daß  beim  Regenerationsprozeß  die  Zahl  der  gebildeten  Fasern  eine 
weit  größere  ist,  als  die  später  im  peripheren  Stumpf  vorgefundene,  daß 
ferner  beim  Zentralstumpf  Belbst,  und  zwar  in  solchen  Abschnitten  desselben, 
welche  jene,  wo  die  neuen  Fasern  hervorsprießen,  nur  um  ein  geringes  über- 
ragen, man  den  Knöpfen  ziemlich  ähnliche  Gebilde  antrifft  (s.  u. ).  von  denen 
später  keine  Spur  mehr  zu  finden  ist,  weil  die  dazugehörigen  Aste  zersört 
werden,  so  erscheint  der  Gedanke  gerechtfertigt,  es  liege  ein  Entartungs- 
prozeß vor. 

Eine  objektiv  durchgeführte  Untersuchung  belehrt  uns  aber,  daß  man 
auch  dieser  Annahme  nicht  beistimmen  kann. 

Wenn  es  auch  wahr  ist,  daß  es  Übergangsformen  gibt,  bei  deneu  es 
sehr  schwer  zu  sagen  ist,  ob  sie  regenerative  oder  degenerative  sind,  so 
besteht  zwischen  den  meisten  in  Degenerations-  und  den  in  Regenera- 
tionsgebieten vorkommenden  Knöpfen  ein  Unterschied.  So  ist  z.  B.  —  von 
den  bereits  erwähnten  Unterschieden  abgesehen  -  bei  den  degenerativen 
der  Ausatz  im  allgemeinen  eiu  mehr  unvermittelter;  auch  ist  das  zwischen 
der  Länge  der  Faser  und  der  Dicke  des  Knopfes  bestehende  Verhältnis  ein 
größere». 

Dazu  kommt  noch,  daß  man  eigentlich  keine  Spur  von  einem  regenerierte 
Äste  befallenden  Entartungsprozeß  findet.  Obwohl  nun  die  Möglichkeit  eines 
derartigen  Vorkommnissen  nicht  auszuschließen  ist,  so  berechtigt  uns  die 
unmittelbare  Beobachtung  zu  einer  solchen  Annahme  nicht.  Allerdings  sind 
dio  entstehenden  Fasern  viel  zahlreicher  vorhanden  als  die  später  im  peri- 
pheren Stumpf  vorkommende,  aber  ebenso  wahr  ist  e.s  andrerseits,  daß  man 
in  der  Narbe  —  wie  wir  weiterhin  sehen  werden  —  auch  sehr  spät  eine 
ungeheuere  Zahl  von  namentlich  raarklosen  Fibrillen  antrifft,  die  wahrschein- 
lich nicht  weitergeschritten  sind. 

Ferner  ist  noch  zu  beachten,  daß  die  weiter  aufwärts  vorkommenden, 
durch  kurze  Aste  mit  den  Fasern  des  Zentralstumpfes  verbundenen  knopf- 
ähnlicheu  Gebilde  erst  ziemlich  spät  (8 — 10  Tage  nach  der  Durchtrennung) 
auftreten,  sich  niemal»  weiter  entwickeln  und  schließlich  verkümmern:  über- 
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dies  besteht  zwischen  diesen  Gebilden  nnd  den  eigentlichen  Knöpfen  ein  sehr 
auffallender  morphologischer  Unterschied. 

Tatsache  ist  es  auch  noch,  daß  derartige  knopfähnliche  Gebilde  —  von 
ihrer  etwas  schwächer  ausgesprochenen  Ähnlichkeit  mit  den  Wachstumskegeln 
abgesehen  —  eben  von  London  und  Peschier  beim  Entwicklungsprozeß  der 
Nerven  vorgefunden  wurden. 

Ein  Gebilde  gibt  es  noch  —  erwiesenermaßen  im  Nervensystem  normal 
vorkommend  — ,  das  ganz  besonders  auffallende  Analogieen  mit  dem  Knopf 
aufweist,  und  zwar  mehr  noch  als  manche  Nervenendigung:  ich  meine  die 
neuerdings  von  Hlrkr  beschriebenen  und  von  Ramon  Y  Cajal  ausführlich 
besprochenen  sog.  Bolaa. 

Allein  wie  die  Bolas  zu  deuten  ist,  wissen  wir  auch  nicht. 

In  Anbetracht  all  dieser  Umstände  halte  ich  mich,  wie  bereits  gesagt, 
nicht  für  berechtigt,  eine  definitive  Deutung  der  Knöpfe  überhaupt  zu  geben; 
mit  Rücksicht  aber  auf  die  große  Zahl  der  diesbezüglichen  Wahrnehmungen 
erscheint  mir  die  Annahme  zulässig,  daß  es  zweierlei  Knöpfe  gibt,  und  zwar 
solche,  die  der  Ausdruck  eines  Regenerations-  und  solche,  die  der  Ausdruck 
eines  Degenerationsprozesses  sind ;  letztere  stellen  eine  Veränderung  dar, 
möglicherweise  bedingt  durch  das  Anschwellen  einer  aus  dem  Stumpfende 
der  durchschnittenen  Faser  herausgetretenen  Substanz. 

Ich  halte  es  nicht  für  wahrscheinlich,  daß  die  beim  Regenerationsprozeß 
vorkommenden  Knöpfe  einen  spezifischen  selbständigen  Prozeß  darstellen,  wie 
ein  solcher  eben  aus  der  Annahme  sich  ergeben  würde,  daß  diese  Knöpfe 
echte  Wachsttimskegel  sind,  d.  h.  daß  diese  Knöpfe  an  der  Spitze  der  neuen 
Fibrillen  vorrücken ;  ganz  besonders  läßt  dos  Vorhandensein  von  Knöpfen,  die 
je  eine  weitere  Fibrille  absenden,  den  Gedanken  aufkommen,  daß  die  neu- 
gebildete Fibrille  an  einer  Stelle  angelangt,  wo  ihr  das  Weiterziehen  schwer 
gelingt  —  man  beachte  hierbei,  daß,  je  größer  die  dein  Weiterschreiten  der 
Fasern  sich  entgegenstellenden  Schwierigkeiten  Bind,  desto  größer  auch  die 
Zahl  der  Knöpfe  wird  —  ein  Anschwellen  ihres  Endes  erfährt,  welches  letztere 
an  Dicke  zunimmt;  nachdem  sie  von  hier  aus  einen  Weg  gefunden,  schlägt 
sie  denselben  ein,  den  im  Innern  des  Knopfes  zusammengepreßten  Nerven- 
knäuel gewissermaßen  auseinander  wickelnd,  und  zwar  auf  Kosten  des  Knopfes 
selbst,  der  infolgedessen  allmählich  zum  Schwinden  kommt.  Der  Knopf  wäre 
also  dann  als  eine  zum  Mechanismus  des  Vorrückeus  der  jungen  Fasern  ge- 
hörende Erscheinung  (und  dessen  Bildung  auf  eine  Art  Amöboismus  zurück- 
zuführen) und  nicht  als  der  immer  fortwachsende  äußerste  Auteil  der  Faser 
aufzufassen. 

Das  letzte  der  in  der  Narbe  vorkommenden  charakteristischen  Ge- 
bilde, über  das  ich  ein  paar  Worte  sagen  muß,  ist  das  Gewinde. 
Dasselbe  ist  unter  allen  anderen  Gebilden  das  am  leichtesten  wahrnehm- 
bare, da  es  sich  auch  bei  oberflächlicher  Beobachtung  sofort  bemerkbar 
macht. 

Am  ausgeprägtesten  erscheinen  die  schraubenartigen  Formen  etwa 
am  20.— 30.  Tage  nach  Durchschneidung  des  Nerven  (Taf.  XVI  Fig.  38). 

Zuweilen  beginnen  sie  aber  bereits  48  Stunden  nach  der  Durch- 
trennung aufzutreten,  zu  welcher  Zeit  schon  manche  einen  alten  Achsen- 
cylinder  umwindende  Fibrille  sichtbar  wird.  In  ihrer  einfachsten  Form 
erscheint  das  schraubenförmige  Gebilde  als  eine  stärkere  Faser,  die  von 
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einer  schwächeren,  eine  größere  oder  kleinere  Anzahl  von  Windungen 
beschreibenden  Faser  umwickelt  wird.  In  Wirklichkeit  aber  sind  häufig 
an  dem  Zustandekommen  solcher  Gebilde  mehrere  Fasern  beteiligt: 
mehr  als  eine  bildet  die  Schraubenachse,  mehr  als  eine  windet  sich  um 
dieselben  herum,  um  die  Schraube  herzustellen;  manchmal  umschließeu 
diese  Fasern  die  zentralgelegene  eng  und  fest,  manchmal  wieder  ver- 
laufen sie  ziemlich  weit  ab  von  derselben. 

Auch  sind  mitunter  die  einzeluen  Windungen  an-  resp.  übereinander 
so  stark  genähert,  daß  ein  wirklicher  Knäuel  daraus  entsteht. 

Es  entsteht  hier  die  sehr  schwierige  Frage,  ob  denn  alle  das 
schraubenförmige  Gebilde  zusammensetzende  Fasern  der  nämlichen  alten 
Faser  entstammen,  oder  ob  vielmehr  auch  Fasern  verschiedener  Herkunft 
sich  an  dessen  Bildung  beteiligen  können. 

Ohne  mit  Bestimmtheit  behaupten  zu  wollen,  daß  immer  nur  ersteres 
stattfindet,  bin  ich  doch  der  Ausicht,  daß  dies  in  den  meisten  Fällen 
zutrifft. 

Wie  gesagt,  habe  ich  mitunter  schon  48  Stunden  nach  der  Durch- 
schneidung ein  einem  Achsencylinder  entstammendes  Astchen  gesehen, 
letzteres  mit  einer  Anzahl  von  Windungen  umwickelnd.  Später,  etwa 
8  Tage  nachher,  sieht  man  namentlich  bei  Zupfpräparaten,  wie  manche 
der  rückläufigen  Fasern  nach  Zurücklegung  einer  bestimmten  Strecke 
in  der  Richtung  gegen  die  Mitte  hin  schlingenartig  umbiegen  und 
den  Achsencylinder  zu  umwinden  beginnen,  wobei  sie  wieder  zur 
Peripherie  zurückkehren.  In  solchen  Fällen  wird  es  leicht  verständlich, 
daß  bei  späterer  Beobachtung  der  Ursprung  der  das  Gewinde  bildenden 
Faser  nicht  mehr  festzustellen  ist. 

Die  das  Gewinde  bildenden  Fasern  trageu  sehr  häufig  verschieden 
große  Knöpfe. 

Was  die  Lage  des  Nervengewindes  und  dessen  Beziehungen  zu 
anderen  Gebildeu  anlangt,  so  entsteht  dasselbe  im  Innern  der  Schwanx- 
schen  Scheide  der  alten  Fasern;  die  Scheide  geht  später  zugrunde, 
während  das  Narbengewebe  in  den  von  ihr  angenommenen  Raum  ein- 
dringt uud  mit  den  Nervenfasern  des  Gewindes  in  Verbindung  tritt. 

Die  Angabe  Martxesco's,  man  finde  häufig  Zellen,  die  mit  den 
Windungen  zusammenhängen  und  eine  dem  Verlauf  der  Fäden  ent- 
sprechende Anordnung  zeigen,  ist  wohl  richtig;  nicht  zutreffend  erscheint 
dagegen  die  andere  Behauptung  dieses  Forschers,  daß  die  Zellen  den 
Fasern  den  Weg  weisen,  denn  ehe  noch  die  Zellen  zu  den  Fasern  in 
irgendwelche  Beziehung  getreten  sind,  haben  letztere  ihren  eigentümlichen 
Verlauf  schon  genommen  und  das  Gewinde  gebildet 

Bei  Besprechung  der  schraubenähulichen  Gebilde  überhaupt  habe 
ich  vor  allem  dio  an  den  peripheren  Enden  der  alten  Fasern  des  Zentral- 
stumpfes vorkommenden  beschrieben.  Aber  andere  gibt  es  noch,  minder 
komplizierte,  in  die  Narbe  eingelagerte  Schraubengewinde.  Selbstver- 
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ständlich  gelingt  es  ungemein  schwer,  bei  einer  Narbe  mit  Genauigkeit 
festzustellen,  wie  weit  der  alte  Stumpf  reicht,  zunächst  deshalb,  weil, 
wie  oben  erwähnt,  das  Narbengewebe  im  angeschwollenen  Ende  des 
Zentralstumpfes  zwischen  die  Reste  der  traumatisch  entarteten  und 
regenerierten  Fasern  eindringt  Es  ist  daher  schwer  zu  sagen,  ob  die 
fraglichen  Gewinde  tatsächlich  in  der  Narbe  liegen,  um  so  mehr  als  sie 
stets  im  oberen  Abschnitt  derselben  zu  finden  sind.  Damit  will  ich 
aber  keineswegs  ausschließen,  daß  sie  auch  durch  junge  Fasern  im 
Narbengewebe  zustande  kommen  können. 

Und  nun:  "Welchen  Ursachen  verdankt  das  Gewinde  seine  Entstehung? 
Welches  ist  sein  Mechanismus?  "Wie  soll  es  gedeutet  werden?  Welches  ist 
sein  weiteres  Schicksal? 

Eine  der  nächstliegenden  Erklärungen,  ist  in  der  Tat  sehr  verführerisch 
und  wurde  auch  neuerdings  von  Ramon  y  Cajal  vertreten.  Nach  derselben 
soll  eine  auf  ein  Hindernis  stoßende  und  dabei  doch  an  Länge  zunehmende 
Faser  zur  Erzeugung  des  Gewindes  gezwungen  Bein,  eine  Annahme,  die  auch 
darin  eine  Stütze  fiudet,  daß  die  Zahl  der  Gewinde  eine  desto  größere  ist, 
je  zahlreicher  die  bei  den  regenerierten  Fasern  vorkommenden  Hindernisse 
sind.  Leider  sprechen  gegen  diese  Anschauung  mehrere  Vorkommnisse ;  so 
sind  leicht  Fasern  bemerkbar,  die  andere  umwinden,  und  deren  Enden  doch 
unbehindert  vorrücken  können.  Zieht  man  diese  Fälle  in  Betracht,  so  ge- 
winnt man  vielmehr  die  Überzeugung,  daß  die  Faser  —  kraft  eines  Gesetzes 
—  weiter  vorrückt,  indem  sie  sich  auf  eine  andere  wickelt  (in  der  Regel 
die  neue  auf  den  alten  Acbsencylinder). 

Es  ist  auch  nicht  recht  einzusehen,  was  für  ein  besonderes  Hindernis 
dem  Auswachsen  der  Fasern  aus  dem  alten  Zentmlstumpf  sich  eigentlich  ent- 
gegenstellen könnte,  nachdem  ja  zuerst  Blutgerinnsel,  Leukocytenhaufen  und 
Fibrinklumpen  da  sind  ,  durch  welche  die  jungen  Fasern  Bich  mit  großer 
Leichtigkeit  hindurchwinden,  sodann  junges  Narbeugewebe,  das  für  das  Vor- 
rücken der  Fasern  einen  vorzüglichen  Boden  liefert. 

Übrigens,  wollte  man  sich  auch  lediglich  auf  die  Frage  des  Mecha- 
nismus beschränken,  so  erscheint  die  Umwandlung  einer  zwischen  zwei 
fixen  Endpunkten  liegenden  Linie  durch  einfache  Verlängerung  derselben  in 
eine  Schraubenlinie  nicht  begreiflich,  ja  geradezu  unmöglich.  Damit  dies  er- 
folge, müßte  nämlich  einer  der  Endpunkte,  und  zwar  entweder  der  Endpunkt 
der  Fibrille  oder  der  Ansatzpunkt  an  den  zentralen  Achwencylinder,  und  so- 
mit der  ganze  Acbsencylinder  selbst  eine  Drehung  vollziehen,  was  doch  alles 
im  höchsten  Grade  unwahrscheinlich  klingt.  Mehr  Wahrscheinlichkeit  hat 
die  von  Lugaro  gemachte  Annahme  der  chemiotaktischen  Desorientierung 
für  sich. 

Ich  halte  es  für  zweckmäßig,  daran  zu  erinnern,  daß  wenn  die  jungen 
Fasern  sich  schraubenartig  bzw.  spiralförmig  winden,  dies  einem  beim  Nerven- 
system —  speziell  den  neuro-muskulären  Spindeln,  den  GoLOl'schen  bzw. 
pACClNl'schen  Körpern  —  sehr  häufig  anzutreffenden  Vorkommnisse  entspricht, 
das  neuerdings  auch  von  Rossi  bei  den  Spinalganglien  festgestellt  wurde. 
Nachdem  nun  aber  so  viele  normalerweise  nur  bei  den  Ncrvenzentren  und 
den  Endapparaten  vorkommende  Anordnungen,  im  Regenerationsprozeß  der 
Nerven  sich  wieder  finden,  darf  es  uns  nicht  wundern,  wenn  die*e  Neigung 
zu  Schraubenbildungen  sich  auch  hier  wieder  kundgibt. 
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Welche  Deutung  diesen  Gebilden  zukommt,  vermag  ich  nicht  zu  sagen : 
aicher  ist  es  aber  jedenfalls,  daß  die  Zahl  in  den  verschiedenen  Fällen  eine 
sehr  verschiedene  ist.  Endlich  ist  man  bezüglich  ihres  weiteren  Schicksals 
nicht  recht  im  klaren:  zuweilen  bekommen  sie  eine  Markscheide,  so  daß  man 
5  —  6  Monate  nach  der  Durchschneidung  knäuelartige  aus  markbaltigen 
Nervenfasern  zusammengesetzte  Gebilde  vorfindet.  Derartige  so  gebildete 
Knäuel  bzw.  Gewinde  sind  bereits  früher  von  Bamon  und  von  TlZZONl  ge- 
sehen worden.  Auch  marklose  sebraubenartig  verlaufende  Fasern  werden 
längere  Zeit  nach  der  Durchschneidung  angetroffen;  in  sehr  alten  Narben 
aber  finden  sich  keine  gewundenen  Gebilde  mehr. 

Vielleicht  sind  die  Fasern  durch  Bindegewebe  voneinander  getrennt 
worden,  welches  letztere  sich  unterdessen  in  der  Narbe  reichlich  entwickelt 
hat ;  man  bekommt  überhaupt  den  Eindruck,  daß  sie  entweder  eine  Umwand- 
lung erfahren  haben  oder  zugrunde  gegangen  sind;  hierüber  kann  ich  nichts 
Sicheres  angeben. 

Nachdem  die  in  der  Narbe  von  den  Fasern  angenommene  Anord- 
nung und  damit  auch  so  ziemlich  die  Einzelheiten  des  Regenerations- 
prozesses näher  betrachtet  worden  sind,  bleibt  noch  übrig  die  Art  und 
Weise  des  Vorrückens  der  Fasern,  ihre  Beziehungen  zu 
den  Zellen  der  Narbe  und  zueinander,  sowie  schließlich 
das  weitere  Schicksal  der  regenerierten  Fasern  kennen 
zu  lernen. 

In  bezug  auf  die  Art  und  Weise  des  Vorrückens  hat  sicherlich  die 
Annahme  eines  Amöboismus  am  allermeisten  für  sich;  eine  ganze  Reihe 
von  Beobachtungen  spricht  übereinstimmend  zugunsten  einer  solchen  Auf- 
fassung. Mit  Rücksicht  auf  den  zwischen  den  einzelneu  Abschnitten  einer 
und  derselben  Faser  bezüglich  der  Dicke  bestehender  Unterschied,  sowie 
auf  die  gleiche  Entstehungs weise  der  Knöpfe  entsteht  der  Gedanke  an 
das  Vorhandensein  einer  weichen,  protoplasmatischen  Substanz,  die  je 
nach  den  mechanischen  Verhältnissen,  denen  sie  auf  ihrem  Wege  be- 
gegnet, sich  auch  verschieden  gestaltet.  Alles  berechtigt  zu  der  Annahme, 
daß  das  Wachstum  der  Faser  nicht  durch  eine  Zunahme  ihrer  Gesamt- 
länge —  vom  Zentrum  bis  zur  Endigung  — ,  sondern  durch  Fortwachsen 
bzw.  Sprossung  des  Endes  der  Faser  oder  eines  bestimmten  Punktes  der- 
selben vor  sich  gehe. 

Was  die  Beziehungen  anbetrifft,  kommt  es  darauf  an  zu  erfahren, 
ob  die  aus  den  Nervenfasern  entstandenen  Dendriten  voneinander  unab- 
hängig bleiben,  oder  vielmehr  eventuell  in  Naehbarschaftsbeziehungen 
zueinander  treten. 

Das  Aussehen,  daß  die  Faseru  in  der  Narbe  bekommen,  ist  ganz 
richtig  mit  dem  der  nervösen  Endapparate  verglichen  worden,  aber  es 
dürften  sich  vielleicht  noch  mehr  Berührungspunkt  finden  lassen  — 
namentlich  wenn  der  Vergleich  vor  dem  Zusammentreten  der  Narben- 
fasern zu  Bündeln  augestellt  wird  —  mit  dem  Verlauf  der  Fasern  in 
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den  Nervenzentren  und  den  in  diesen  letzteren  vorhandenen  Anord- 
nungen. 

Uber  eventuell  vorkommende  Anastomosen  kann  ich  mich  weder 
bejahend,  noch  verneinend  mit  Entschiedenheit  aussprechen.  Freilich 
bekommt  man  häufig  4 — 10  Tage  nach  der  Durchtrennung  wahre  Ge- 
flechte zu  Gesicht,  die  ganz  so  aussehen  wie  dichttnaschige  Netze ;  allein, 
um  die  Existenz  von  Netzwerken  behaupten  zu  können,  mäßte  der  Be- 
weis erbracht  werden,  daß  zu  diesen  letzteren  auch  Fäden  von  zwei  ver- 
schiedenen Fasern  her  gelangen  und  daß  diese  Fäden  untereinander 
anastomisieren,  was  ich  aber  nicht  mit  Sicherheit  habe  feststellen  können. 
Derselben  Fa9er  eutstammende  Fäden  habe  ich  allerdings  gesehen,  was 
begreiflicherweise  leichter  gelingen  muß,  da  es  beim  Zerzupfen  möglich 
wird,  alle  in  der  Faser  gelegenen  und  von  derselben  herstammenden 
Fäden  zur  Anschauung  zu  bringen. 

Bezüglich  des  mit  den  Zellen  bestehenden  Zusammenhanges  bin  ich 
der  Ansicht,  daß  es  sich  nur  um  Kontinuitätsbeziehungen  handelt;  ob 
solche  Zellen  eventuell  auch  an  dem  Zustandekommen  der  Scheiden 
teilnehmen,  vermag  ich  nicht  zu  sagen. 

Eine  Frage,  auf  die  ich  jetzt  geflissentlich  nicht  eingehen  will,  ist 
die  nach  dem  Ursprung  der  die  Narbe  des  Nerven  zusammensetzenden 
Zellen;  ich  beschränke  mich  lediglich  darauf,  die  Meinung  auszusprechen, 
daß  die  aus  spindelförmigen  Zellen  bestehenden,  am  Ende  des  Zentral- 
stumpfes wahrnehmbaren  Inselchen,  auf  die  Marinesco  aufmerksam  ge- 
worden, höchstwahrscheinlich  nicht  von  den  Zellen  der  zu  den  mark- 
haltigen  Fasern  des  Nerven  gehörigen  ScHWANx'schen  Scheiden  her- 
stammen, da  sie  stets  entsprechend  den  Büudelchen  gelagert  sind.  Ich 
behalte  mir  übrigens  vor,  die  in  dieser  Richtung  bereits  durchgeführten 
Untersuchungen  demnächst  zu  ergänzen. 

Das  weitere  Schicksal  der  Nervenfasern  gibt  zu  zwei 
Fragen  Veranlassung:  Werden  später  alle  neugebildeten  Fasern  eine 
Markscheide  bekommen?  Werden  alle  neugebildeten  Fasern  weiter 
fortbestehen,  oder  werden  vielmehr  manche  derselben  später  entarten? 
Die  erste  Frage  kann  ich  mit  Bestimmtheit  dahin  beantworten,  daß  ich 
selbst  bei  alten  Narben  eine  große  Anzahl  von  äußerst  zarten,  die  Bündel 
der  markhaltigeu  Fasern  umgebenden  und  sich  mit  diesen  letzteren  nach 
allen  Richtungen  hin  verflechtenden  marklosen  Fasern  gefunden  habe. 

Auf  die  zweite  Frage  wüßte  ich  keine  präzise  Antwort  zu  geben. 
Jedenfalls  erscheint  der  Untergang  mancher  Fasern  als  etwas  Wahr- 
scheinliches, da  dieselben  in  der  Folge  spärlicher  vorhanden  sind  als 
einige  Monate  nach  der  Durchschneidung.  Direkt  ist  es  mir  aber  nie- 
mals geglückt,  diese  Degenerationen  wahrzunehmen,  es  sei  denn,  daß 
man  als  Ausdruck  für  dieselben  jene  Entartung  einer  Anzahl  von 
Fasern  des  Zentralstumpfes  ansieht,  die  sich  stets  dort  bemerkbar  macht, 
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wo  seit  einiger  Zeit  die  Verheilung  einer  längs  des  Verlaufs  eines 
Nerven  stattgehabte  Läsion  erfolgt  ist. 

5. 

Um  feststellen  zn  können,  wie  die  neuen  Nervenfasern  im 
peripheren  Stumpf  verlaufen  bzw.  sich  verhalten,  ist  es  vor 
allem  nötig,  zu  erfahren,  in  welchem  Zustande  der  periphere  Stumpf 
sich  in  dem  Augenblick  befindet,  wo  die  jungen  Fasern  daselbst  anlangen. 
Es  ist  klar,  daß  die  neugebildeten  Fasern  je  nach  der  Länge  des  zwischen 
dor  Verletzung  und  dem  Augenblick  ihres  Eintreffens  liegenden  Zeit- 
raumes auch  verschiedenartige  Zustände  finden  müssen,  bedingt  durch 
die  im  peripheren  Stumpf  vor  sich  gegangenen  Prozesse.  Es  ist  durchaus 
nicht  meine  Absicht,  mich  jetzt  auf  eine  minutiöse  Beschreibung  der 
Vorgänge  einzulassen,  die  sich  bei  den  in  Regeneration  begriffenen  Fasern 
abspielen ;  es  sei  mir  jedoch  die  Behauptung  gestattet,  daß  hierin  vieles 
noch  ungeklärt  ist,  selbst  dort,  wo  unter  den  Forschern  anscheinend 
Übereinstimmung  herrscht.  Auch  möchte  ich  daran  erinnern ,  daß 
während  man  sich  an  der  Hand  zahlreicher  und  mühevoller  Unter- 
suchungen mit  dor  Entartung  der  markhaltigen  Nervenfasern  befaßt  hat, 
das  Verhalten  der  im  normalen  Nerven  in  großer  Anzahl  vorkommenden 
marklosen  Fasern  nach  der  Durchschneidung  nahezu  völlig  unberück- 
sichtigt gelassen  wurde. 

Durchschneidet  man  einen  peripheren  Nerven,  z.  B.  den  Ischiadicus, 
und  untersucht  7 — 8  Tage  nachher  den  peripheren  Stumpf,  so  begegnet 
man  in  seiner  ganzen  Länge  einer  großen  Anzahl  von  äußerst  zarten 
marklosen  Fibrillen  (Taf.  XVII  Fig.  42). 

Betrachtet  man  aber  dann  das  proximale  Ende  des  peripheren 
Stumpfes,  so  sieht  man,  daß  jede  dieser  Fibrillen  in  eine  in  der  Regel 
kompakte,  seltener  eine  auffallend  fibrilläre  Struktur  aufweisende  An- 
schwellung endigt;  solche  Anschwellungen  sind  im  allgemeinen  kugelig 
gestaltete,  mituuter  aber  stark  in  die  Länge  gezogen  und  unregelmäßig. 
Sie  zeigen,  wie  ich  schon  mehrfach  erwähnt  habe,  manche  Ähnlichkeit 
mit  den  in  der  Narbe  entstehenden  Knöpfen.  In  der  Regel  sind  sie 
terminal  gelegen,  manchmal  liegen  sie  im  Verlaufe  einer  Faser,  nahe 
dem  Ende  ihres  zentralen  Stumpfes;  die  Fibrille  endet  sodann  mit  einer 
zweiten  Anschwellung;  zuweilen  sind  die  Anschwellungen  nackt,  gewöhn- 
lich aber  in  einer  grau  gefärbten  homogenen  Masse  bzw.  feinkörnigen 
Substanz,  mit  der  oft  ein  Kern  peripherisch  zusammenhängt,  eingebettet. 
Was  nun  diese  Schollen  von  granulöser  Substanz  eigentlich  darstellen, 
habe  ich  wohl  zu  ergründen  versucht,  kann  aber  darüber  keine  genaue 
Angabe  machen.  Werden  die  zentralen  Enden  der  peripheren  Stümpfe 
mit  den  üblichen  Methoden  behandelt,  so  werden  sie  zwar  recht  deutlich 
sichtbar,  allein  ein  sehr  verschiedenartiges  Aussehen  gewinnen  sie  erst 
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bei  Anwendung  tod  Cajal's  Verfahren.  Es  sind  zarte  graue,  an 
den  mit  Osmiumlösungen  fixierten  Stellen  feinkörnige  Massen,  bei  denen 
es  mir  durch  kein  noch  so  empfindliches  Verfahren  gelungen  ist,  eine 
besondere  Struktur  festzustellen;  mit  diesen  Massen  zusammenhängend 
findet  sich  öfters  ein  eirunder  Kern.  Lenken  wir  aber  unsere  Aufmerk- 
samkeit  auf  die  Verletzungen  des  Zentralnervensystems,  wo  solche  Bil- 
dungen sehr  zahlreich  vorkommen  —  wovon  weiter  unten  die  Rede  ist 
—  so  finden  wir  niemals  mit  den  Schollen  zusammenhängende  Kerne; 
die  zwischen  beiden  bestehenden  Beziehungen  sind  daher  weder  konstante 
noch  notwendige  (Taf.  XVII  Fig.  49). 

Nicht  immer  endigen  die  in  Rede  stehenden  Fibrillen  an  ihrem 
Zentralende  in  der  oben  angegebenen  typischen  Weise;  mitunter  zerfällt 
vielmehr  —  was  ziemlich  bemerkenswert  ist  —  ihr  Ende  in  zwei  oder 
mehrere  Aste,  von  denen  jeder  in  eine  kleine  Anschwellung  endigt. 
Auch  geschieht  es  häufig,  daß  in  der  granulären  Masse  die  Fibrille  vor 
ihrer  Verdickung  mehrfache  schraubenförmige  bzw.  korkzieherähnliche 
Windungen  beschreibt  (Taf.  XVI  Fig.  39). 

Diese  Gebilde,  die  bereits  etwa  4  Tage  nach  der  Durchschneidung 
hervorzutreten  beginnen,  sind  mitunter  noch  20  Tage  nachher  auzutreffen. 
Zu  dieser  Zeit  ist  es  mir  noch  möglich  gewesen,  den  ganzen  Verlauf 
des  Nerven  entlang,  die  fraglichen  Fibrillen  —  noch  vollkommen  erhalten  — 
zur  Anschauung  zu  bringen.  Freilich  zeigt  sich  manche  Fibrille  unregel- 
mäßig dick,  wellenförmig,  stellenweise  in  ihrem  Verlauf  unterbrochen, 
dafür  haben  aber  andere  normale  Dicke  und  geradlinigen  Verlauf. 

In  Anbetracht  der  Existenz  und  Persistenz  dieser  Fibrillen  im  peri- 
pheren Stumpfe  sowie  der  Entstehung  von  Knöpfen,  ähnlich  den  beim 
regenerativen  Prozeß  vorkommenden,  will  ich  natürlich  diese  Frage  nicht 
als  vollständig  erledigt  betrachten,  und  erwarte  deren  Lösung  von 
späteren  Untersuchungen,  um  so  mehr  als  diese  Gebilde  im  allgemeinen 
verschwinden,  sobald  die  neuen  Fasern  den  peripheren  Stumpf  erreicht 
haben,  was  doch  auffallend  und  bemerkenswert  ist. 

Es  lag  die  Annahme  nahe,  daß  es  eich  vielleicht  um  rückläufige, 
im  Nerven  entgegengesetzt  verlaufende  Fasern  handeln  konnte. 
Um  nun  zu  ermitteln,  ob  diese  Vermutung  eine  begründete  sei,  habe  ich 
einen  und  denselben  Nerven  an  zwei  etwas  voneinander  entfernten  Stellen 
durchtrennt  und  später  die  nach  Cajal  bebandelten  Schnittflächen  unter- 
sucht; es  ergab  Bich,  daß  die  erwähnten  Gebilde  ebenso  zahlreich  an  den 
Enden  des  zwischen  den  beiden  Schnitten  liegenden  Stückes,  als  am  Zentral- 
ende des  8tückes  vertreten  waren.  So  war  nun  also  auf  Grund  der  nach- 
gewiesenen Tatsachen  die  Annahme  auszuschließen,  daß  es  sich  um  rückläufige 
Fasern  gehandelt  hätte. 

Um  auch  festzustellen,  ob  man  es  möglicherweise  mit  sympathischen 
Fasern  zu  tun  habe  und  ob  diese  gegen  das  Durchtrennen  sich  etwa  anders 
verhielten  als  die  cerebro-splnalen,  habe  ich  einerseits  den  Sympathicus  am 
Halse  durchschnitten  uud  andrerseits  Läsionen  erzeugt  bis  zur  vollständigen 
Durchtrennung  des  Rückenmarks. 

25* 
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Was  die  Wahl  der  betreffenden  Versuchstiere  anbetrifft,  so  habe  ich  für 
erstere  Operation  Kaninchen  und  Pferde  herangezogen  —  welches  letztere 
die  auffälligsten  Resultate  lieferte  —  für  die  zweite  insbesondere  junge  Hunde 
benutzt.  In  beiden  Fällen  bekam  ich  in  reicblicher  Menge  die  in  Rede 
stehenden  typischen  Formen,  ganz  gleich  denjenigen,  die  man  bei  den  peri- 
pheren Stümpfen  der  durchschnittenen  Nerven  zu  Gesicht  bekommt.  Es  sind 
also  die  marklosen  Fasern  überhaupt,  die  eine  solche  Anordnung  annehmen. 

Allein  auch  dies  ist  nicht  gans  genau.  Es  gibt  nämlich  markhaltige 
Fasern  —  wenn  auch  in  sehr  beschränkter  Anzahl  —  die  obwohl  entschieden 
in  Entartung  begriffen,  doch  an  ihrem  zentralen  Ende  eine  Anschwellung 
zeigen  von  mitunter  ungemein  zarter,  netzartiger,  fibrillärer  Struktur. 

Schließlich  habe  ich  noch  die  Wahrnehmung  gemacht,  daß  auch  die  in 
Rede  stehenden  Fibrillen  —  trotzdem  sie  sich  im  peripheren  Stumpf  auch 
20  Tage  lang  unverändert  erhalten  können  —  zuletzt  doch  der  Entartung 
anheimfallen  und  zugrundegehen. 

Diese  bis  jetzt  unbekannt  gewesene  größere  Widerstandsfähigkeit 
der  marklosen  Fasern  der  Entartung  gegenüber  muß  stets  in  Betracht 
gezogen  werden,  sobald  man  seine  Aufmerksamkeit  auf  Vorgänge  richten 
will,  die  sich  in  solchen  Bezirken  abspielen,  wo  früher  daselbst  vor- 
handene Nervenfasern  eine  Unterbrechung  bzw.  Veränderung  irgendwie 
erfahren  habeu,  denn  die  Existenz  solcher  Fasern  hat  bereits  manchen 
Forscher  irregeführt. 

So  Mkdea,  gelegentlich  einer  Berichterstattung  über  seine  eilig  durch- 
geführten Versuche  mit  intraparenchymatösen  Atherinjektionen  behufs  Unter- 
suchung von  nach  Ca.tal's  Verfahren  injizierten  Nerven. 

Marklose,  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  alte,  in  Entartung  begriffene 
Fasern  wurden  von  ihm  als  regenerierte  beschrieben:  jedenfalls  hat  er  zur 
Begründung  seiner  Schlußsätze  keine  beweiskräftigen  Belege  geliefert. 

Er  hat  die  Entwicklung  dieser  Fasern  ebensowenig  gesehen  als  die 
schon  vorher  eingetretene  vollständige  Entartung  sämtlicher  Fasern  des 
Nerven;  dazu  kommt  noch,  daß  seine  Abbildungen  sowie  der  Grad  von  Ver- 
änderung der  umliegenden  Fasern  zur  Annahme  zwingt,  daß  es  sich  um  die 
alten  Fasern  des  Nerven  handelt. 

Ich  möchte  ferner  die  Vermutung  aussprechen,  daß  viele  von  den  mit 
einer  Endanschwellung  versehenen,  von  Mahinesco  und  Nageotte  bei  Tabes 
beschriebenen  Fibrillen  nicht  der  Ausdruck  für  Regenerationaprozesse,  sondern 
in  Entartung  begriffene  Fasern  sind. 

Es  bestärken  mich  in  dieser  Annahme  die  Beschreibungen  und  viele  von 
den  Abbildungen  Maiunrsco's,  sowie  die  bei  weitem  feineren  Reproduktionen 
von  Nageotte.  Eine  große  Anzahl  der  von  diesen  Forschern  beschriebenen 
Fibrillen  entspricht  ganz  genau  den  marklosen  Fasern,  die  in  den  peripheren 
Stümpfen  der  im  Rückenmark  infolge  Durchschneidung  dieses  letzteren  nach- 
träglich entartenden  Nerven  und  Bündel  angetroffen  werden.  Zieht  man  über- 
dies noch  die  Erfahrung  in  Betracht,  daß  besagte  Fibrillen  gleich  den  anderen 
von  Nageotte  in  so  vorzüglicher  Weise  bei  Tabes  illustrierten  recht  inter- 
essanten Eigentümlichkeiten  sich  —  wie  Nageotte  selbst  und  Rossi  nach- 
gewiesen haben  —  auch  bei  jugendlichen,  an  ganz  anderen  Krankheiten  ge- 
storbenen Individuen  wiederfinden,  so  wird  man  mit  Recht  daran  zweifeln,  daß 
es  sich  um  eine  mit  der  Erkrankung  zusammenhängende  Erscheinung  handelt. 
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Das  Vorkommen  solcher  Fibrillen  läßt  uns  begreiflich  erscheinen, 
daß  wenn  die  gegenseitige  Vereinigung  der  beiden  Stümpfe  binnen  einer 
kurzen  Zeit  erfolgt,  man  stets  im  peripheren  Stumpf  regenerierte  neben 
alten  Fasern  des  Nerven  vorfinden  wird,  die  von  diesen  letzteren  nicht 
zu  unterscheiden  sind.  Ich  werde  an  dieser  Stelle  daran  erinnern,  daß 
durch  das  Eintreffen  der  neuen  vom  Zentralstumpf  herkommenden 
Fasern  im  peripheren  Stumpf  die  Entartung  der  alten  Fibrillen  und 
speziell  ihrer  terminalen  Gebilde  beschleunigt  wird,  und  ihr  Verschwinden 
fällt  auch  richtig  mit  dem  Eiudringen  der  neuen  Fasern  in  den  peri- 
pheren Stumpf  zusammen.  Um  das  Verhalten  der  jungen  Fasern  den 
in  Rede  stehenden  Gebilden  gegenüber  kennen  zu  lernen,  genügt  es 
beim  erwachsenen  Tiere  gleich  nach  der  Durchschneidung  die  Nerven- 
naht vorzunehmen,  da  gerade  beim  erwachsenen  Tier  diese  Formen  ein 
typisches  Aussehen  gewinnen.  Dadurch  wird  es  möglich,  die  neuen  und 
zugleich  die  alten  in  Entartung  begriffenen  Fasern  mit  ihren  Endan- 
schwellungen wahrzunehmen;  man  sieht  wie  erstere  den  letzteren  aus- 
weichen, indem  sie  zwischen  deu  einzelneu  Nervenfasern  bzw.  Anschwel- 
lungen hindurchziehen. 

Daher  auch  die  Schwierigkeit,  gewisse  im  oberen  Abschnitt  des 
peripheren  Stumpfes  zutage  tretende  Erscheinungen  zu  deuten,  resp.  zu 
ermitteln  ob  dieselben  auf  wachsende  oder  aber  auf  entartende  Fasern 
zu  beziehen  sind.  Zwei  Fälle  kommen  hauptsächlich  hier  in  Betracht: 
Manche  sehr  feine  marklose  Fasern  zerfallen  in  eine  Anzahl  von  noch 
dünneren,  zarteren  Fibrillen,  die  nachträglich  von  neuem  zu  einem  Faden 
zusammentreten;  einige  markloae  Fibrillen  geben  kollaterale  Ästchen 
ab,  an  ihren  Enden  mit  Knöpfen  verseben,  sehr  ähnlich  denjenigen,  die 
am  Ende  des  zentralen  Stumpfes  und  in  der  Narbe  aufzutreten  pflegen. 

Ich  neige  zur  Ansicht,  daß  diese  Erscheinungen  —  namentlich 
letztere  —  mit  den  jungen  Fasern  zusammenhängen. 

Es  erübrigt  nur  noch  die  Frage  nach  der  Art  und 
Weise,  wie  die  jungen  Fasern  im  peripheren  Stumpf  vor- 
rücken und  wo  sie  verlaufen.  * 

Bei  ihrem  Vorrücken  im  Stumpfe  sind  die  neugebildeten  Fasern 
im  allgemeinen  äußerst  zart,  nicht  so  unregelmäßig  gestaltet  wie  in  der 
Narbe,  aber  dafür  auch  nicht  so  regelmäßig  und  parallel,  wie  man  sie 
etwas  später  findet;  sie  rücken  in  der  Regel  in  mehr  oder  weniger 
kleinen,  hier  uud  da  mit  einem  Knöpfchen  —  mancher  dickerer  Knopf 
bildet  sich  erst  später  —  und  namentlich  einer  großen  Anzahl  von  winzigen 
Nervenringen  versehenen  Bündeln  vor.  Die  Ringe  rücken  ebenfalls  vor, 
verschwinden  aber  nach  und  nach  aus  den  einzelnen  Abschnitten  des 
Nerven  in  dem  Maße,  als  diese  von  den  neuen  Fasern  besetzt  werden. 

Man  hat  die  Frage  aufgeworfen,  ob  sie  in  den  alten  ScHWANx'schen 
Scheiden  oder  vielmehr  zwischen  den  Resten  der  alten  Fasern  verlaufen, 
und  fast  alle  Forscher  haben  das  erstere  angenommen.    Die  Frage  ist 
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keine  leicht  lösbare  und  vor  allem  ist  es  dazu  notwendig,  eine  Vorfrage 
zu  erledigen:  Wenn  die  neuen  Fasern  das  Ende  des  Zentralstumpfes 
erreichen,  sind  denn  die  alten  Scheiden  noch  vorhanden?  Und,  voraus- 
gesetzt, daß  die  neuen  Fasern  in  die  Scheiden  eindringen  können, 
welchen  Grad  von  Zerfall  muß  der  Inhalt  dieser  letzteren  erreicht  haben, 
um  ein  solches  Eindringen  zu  ermöglichen? 

Wenn  die  neugebildeten  Fasern  in  den  ersten  Tagen  nach  der 
Durchschneidung  zum  peripheren  Stumpf  gelangen,  sind  die  alten  Scheiden 
allerdings  noch  gut  erhalten;  nicht  ebenso  sicher  ist  es  aber,  daß  sie 
noch  vorhanden  sind  in  den  Fällen,  wo  die  Stümpfe  voneinander  ent- 
fernt werden  und  die  Fasern  spät  eintreffen.  Unter  den  Autoren  nimmt 
z.  B.  Sthoebe  an,  daß  sie  zugrundegehen.  Was  mich  anlangt,  so  will 
ich  mich  vorläufig  weder  über  eine  etwaige  Zerstörung  der  Schwann'« 
sehen  Scheide,  noch  über  den  Zeitpunkt  einer  solchen  Zerstörung,  am 
allerwenigsten  über  Herkunft  und  Beschaffenheit  der  den  peripheren 
Stumpf  während  des  Regenerationsprozesses  einnehmenden  Zellen  in 
eine  Erörterung  einlassen,  da  ich  mich  mit  diesen  Fragen  nicht  näher 
befaßt  habe.  Nichtsdestoweniger  bin  ich  iu  der  Lage,  einige  Wahr- 
nehmungen mitzuteilen,  die  wenn  auch  nicht  dazu  geeignet,  die  Frage 
endgültig  zu  lösen,  doch  immerhin  etwas  Licht  in  das  Dunkel  zu 
bringen. 

Gelingt  es,  das  Eintreffen  der  neuen  Fasern  im  peripheren  Stumpf 
zu  beschleunigen,  so  sieht  man  deutlich,  daß  sie  nicht  in  die  in  Ent- 
artung begriffenen  alten  Fasern  eindringen,  sondern  den  Enden  derselben 
ausweichen  uod  aus  den  Scheiden  herausragen. 

Untersucht  man,  sowohl  an  Längs-  als  auch  an  Querschnitten  und 
mit  Hilfe  der  dazu  geeignetsten  Methoden  (photographisches  Verfahren 
—  von  Vkkatti  modifiziert  — ,  Färbung  mit  Safraoiu,  Karmin,  Trichro- 
min,  Eisen-Häinatoxylin)  die  peripheren  Stümpfe  von  dem  Augenblicke 
au,  da  die  Zerstörung  der  alten  Achsencylinder  und  der  marklosen 
Fasern  erfolgt  ist,  so  gelingt  es  —  wenigstens  für  den  größten  Teil  der 
neuen  Fasern  —  mit  Sicherheit  festzustellen,  daß  dieselben  in  den 
alten  ScHWAXx'schen  Scheiden  zwischen  den  Trümmern  der  alten  Fasern 
liegen. 

Schließlich  habe  ich  in  einem  Falle,  wo  ich  nach  erfolgter  Durch- 
schneidung des  Nerven  das  zentrale  Ende  seines  peripheren  Stumpfes  mit 
einer  hämostatischen  Pinzette  zu  wiederholten  Malen  zusammengepreßt  hatte, 
trotzdem  ein  Eindringen  der  jungen  Fasern  in  die  alten  Schwann- 
schen  Scheiden  beobachten  können,  so  daß  schon  nach  10  Tagen 
das  gequetschte  Stück  das  Aussehen  eines  nahezu  normalen  Nerven 
zeigte. 

Im  peripheren  Stumpf  angelangt,  werden  nun  also  die  jungen  Fasern 
jenen  Weg  wühlen,  der  zu  ihrem  Weiterziehen  sich  als  der  bequemste 
erweisen  wird:  sie  können  entweder  den  nämlichen  Weg  wie  die  alten 


Digitized  by  Google 


1 


Die  Regeneration  der  Nerven. 


391 


Fasern  einschlagen,  wenn  derselbe  der  dazu  geeignetste  ist,  oder  aber  — 
wie  dies  gewöhnlich  der  Fall  ist  —  zwischen  den  einzelnen  Fasern  bzw. 
den  Trümmern  derselben  hindurchziehen,  sobald  dieser  zweite  Weg 
gangbarer  ist  als  andere.  Eine  sehr  wichtige  Rolle  hierin  spielt  selbst- 
verständlich der  Gang  und  jeweilige  Stand  der  Regenerationsprozesse 
der  alten  Fasern. 


B. 

Aus  dem  bisher  Dargelegten  geht  nun  deutlich  und  ohne  weiteres 
hervor,  daß  eine  Regeneration  des  Nerven  durch  junge  Fasern,  die  aus 
den  alten  herauswachsen,  angenommen  werden  muß.  Da  aber  die 
zugunsten  der  autogenen  Regeneration  vorgebrachten 
Argumente  sehr  mannigfache  sind  und  von  hervorragen- 
den Fachmännern  verfochten  wurden,  so  erachte  ich  es 
für  nötig,  dieselben  zu  erörtern,  um  sie  an  der  Hand  des 
von  mir  mit  Sicherheit  Nachgewiesenen  auf  ihren  Wert 
zu  prüfen. 

Als  Hauptbeweisgründe  für  dieselbe  werden  folgende  angeführt: 
das  Auftreten  vod  Nervenfasern  im  peripheren  Stumpf,  ehe  noch  zwischen 
diesem  und  dem  Zentralstumpf  ein  Ubergang  von  Fasern  stattgefunden ; 
die  autogene  Regeneration  von  Nervenstämmen,  die  von  den  Zentren 
isoliert  gehalten  worden ;  das  Verheilen  von  verpflanzten  Nervenstücken ; 
die  Diskontinuität  in  der  Regeneration  der  neuen  Fasern;  die  konstante 
und  notwendige  Beziehung  der  jungen  Nervenfasern  zu  bestimmten 
Zellen  bzw.  Zellketten  (Neuroblasten). 

I. 

Das  Auftreten  von  Nervenfasern  im  peripheren  Stumpf 
zu  einer  früheren  Zeit  als  in  der  Narbe  ist  von  mehreren 
Forschern  behauptet  worden.  Tatsächlich  kommt  es  häufig  vor,  daß  mau 
im  peripheren  Stumpf  Nervenfasern  antrifft,  wenn  die  neuen  vom  Zen- 
tralstumpf herkommenden  Fasern  dort  noch  nicht  eingetroffen  sind. 

Allein  in  all  den  Fällen,  wo  dies  festzustellen  ist,  kann  auch  zu- 
gleich nachgewiesen  werden,  daß  man  es  keineswegs  mit  autogen  regene- 
rierten Fasern,  sondern  —  von  später  zu  besprechenden  Ausnahmen  ab- 
gesehen —  mit  einem  der  drei  nachstehend  angeführten  Vorkommnisse  zu 
tun  hat: 

Vor  allem  finden  sich,  wie  bereits  erwähnt,  im  peripheren  Stumpf 
eine  Zeit  hindurch  die  marklosen  Fasern  unverändert  vor:  erst  später 
tritt  bei  denselben  eine  Entartung  ein. 
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Mitunter  geschieht  69,  daß  man  im  peripheren  Stampf  normale 
Nervenbündel  antrifft,  während  alle  übrigen  Fasern  Töllig  entartet  sind 
und  die  vom  Zentralstumpf  herkommenden  den  peripheren  Stumpf  noch 
nicht  erreicht  haben.  Wenn  man  aber  vom  oberen  bzw.  unteren  Ab» 
schnitt  des  Nerven  Serienschnitte  anfertigt,  kann  man  leicht  feststellen,, 
daß  diese  Fasern  von  außen  her  in  den  Nerven  eintreten ;  es  sind  dies 
keineswegs  regenerierte  Fasern,  soudern  normale,  die  keine  Kontiunitäts- 
trennuug  erfahren  haben,  denn  sie  treten  in  den  Nerven  unterhalb  des 
Schnittes  ein,  in  der  von  Marengui  geschilderten  Weise. 

Es  handelt  sich  mit  einem  Worte  um  kollaterale  Bahnen,  die 
ich  später  des  näheren  besprechen  werde. 

Endlich  lassen  sich  im  peripheren  Stumpf  auch  noch  Fasern  wahr- 
nehmen, welche  die  Merkmale  der  regenerierten  an  sich  tragen  und 
nicht  vom  Zentralstumpf  herstammen;  solche  Fasern,  stets  in  sehr 
spärlicher  Anzahl  vorhanden,  entstammen  —  wenn  sie  überhaupt  vor- 
handen sind  —  irgend  einem  bei  Anlegung  der  Wunde  durchschnittenen 
Astchen,  dessen  Zentralstumpf  in  einer  und  derselben  Narbe  mit  dem 
peripheren  Stumpf  des  Hauptnerven  zusammengeraten  ist,  wobei  die 
vom  besagten  Astchen  herkommenden  Faseru  in  diesen  Stumpf  ein- 
gedrungen sind,  anstatt  nach  demjenigen  Nervenstumpf,  zu  dem  sie 
gehören,  weiter  zu  ziehen. 

Die  Möglichkeit  eines  solchen  Vorkommnisses  ist  zuerst  von  Vul- 
pian  und  später  noch  von  anderen  Forschern  behauptet  worden;  ich 
habe  dieselbe  mit  Sicherheit  nachweisen  können,  wenn  auch  die  Er- 
scheinung eine  seltene  ist. 

2. 

Was  man  nun  speziell  als  Fundamentalbeweis  für  die  autogene 
Regeneration  geltend  gemacht  hat,  ist  die  Möglichkeit  einer 
Regeneration  in  Nervenstämmen,  die  von  den  Zentren 
isoliert  gehalten  worden.  Ganz  besonders  sind  es  die  den  Nachweis 
einer  solchen  Möglichkeit  bezweckenden  Versuche  von  Philipeaüx  und 
Vulpian  und  die  späteren  von  Bethe  gewesen,  die  unter  den  neueren 
Biologen  den  großen  Umschwung  zugunsten  der  autogenen  Regeneration 
bewirkt  haben. 

Es  ist  ja  auch  selbstverständlich,  daß  man,  sobald  eine  Regeneration 
von  völlig  isolierten  Nerveustämmeu  erwiesen  werden  konnte,  die  autogene 
Regeneration  ohne  weiteres  annehmen  müßte. 

Wie  bereits  erwähnt,  ist  die  Möglichkeit  eines  Vorkommens  von 
Nervenfasern  in  isoliert  von  den  Zentren  gehaltenen  Nervenstäramen 
zuerst  von  Philipeaüx  und  Vulpian  behauptet  worden.  Ihre  Versuche 
wurden  aber  in  größerem  Maßstabe  und  mit  bewährteren  Vorsichtsmaß- 
regeln von  Bethe  wieder  aufgenommen. 
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Bf.the  hat  speziell  am  Ischiadicus  experimentiert,  sich  aber  auch 
mit  anderen  Nerven  befaßt.  Der  Ischiadicus  wurde  nach  vorheriger 
Isolierung  eines  langen  Stückes  desselben  durchschnitten,  der  Zentral- 
stumpf  oder  der  periphere,  oder  auch  beide  auf  verschiedene  Art  unter 
der  Haut  oder  in  der  Dicke  der  Muskeln  in  der  Weise  befestigt,  daß 
ihrer  Vereinigung  —  nach  Bethe's  Anschauung  —  unüberwindliche 
Hindernisse  im  Wege  standen;  trotzdem  fand  er  nach  einiger  Zeit  den 
peripheren  Stumpf  erregbar  und  Nervenfasern  enthaltend.  Nach  Bethb 
zeigt  der  periphere  Stumpf  in  der  Regel  ein  verdicktes  Ende ;  diese  Ver- 
dickung ist  aber  durch  die  stärkere  Entwicklung  des  Bindegewebes  be- 
dingt, in  dessen  Innerem  die  Nervenfasern  zahlreicher  vertreten  sind  als 
im  Nerven.  Dagegen  läuft  das  im  Nerven  enthaltene,  aus  dichtge- 
drängten Fasern  bestehende  Bündel  an  seinem  Zentralende  allmählich 
spitzig  aus. 

Ich  habe  die  Versuche  von  Philipeaüx  und  von  Vulpian  wieder- 
holt und  dazu  die  nämlichen  Tierarten  (neugeborene  bzw.  sehr  junge 
Hunde  und  Hübner;  ferner  Katzen,  Meerschweinchen  und  noch  andere) 
benutzt,  und  hierbei  gleiche  Versuchsbedingungen  geschaffen. 

Es  ist  mir  vor  allem  möglich  gewesen,  die  Angaben  Philipeaux'b  *), 
VrLPiAx's  und  Bethe's  zu  bestätigen,  daß  wenn  man  nämlich  einen 
Nerven  durchschneidet  und  darauf  dessen  Stümpfe  möglichst  weit  von- 
einander bringt1),  man  bei  der  eine  gewisse  Zeit  nach  der  Operation 
vorgenommenen  Obduktion  des  Tieres  die  beiden  Stümpfe  voneinander 
abstehend,  makroskopisch  nicht  vereinigt,  den  peripheren  aber  erregbar 
und  normale  Nervenfasern  enthaltend  vorfindet.  Bei  genauerer  Be- 
sichtigung —  an  Serienschuitten  —  der  zwischen  den  beiden  Stümpfen 
liegenden  Gewebe  ist  es  mir  geglückt,  mit  der  größten  Sicherheit  fest- 
zustellen, daß  die  im  peripheren  Stumpf  enthalteneu  Nervenfasern  nicht 
unabhängig  von  den  Nervenzentren  regeneriert  worden  sind,  sondern  dem 
zentralen  Stumpf  des  Nerven  selbst  entstammen. 

Durch  Untersuchung  von  Tieren  zu  verschiedenen  Zeiten  nach  der 
Operation  habe  ich  feststellen  können,  daß  nach  erfolgter  Läsion  sofort 
am  Ende  des  Zentralstumpfes  eine  reichliche  Neubildung  von  jungen 
Nervenfasern  beginnt.  Dieselben  entspringen  uud  entwickeln  sich  in  der 
bereits  näber  beschriebenen  Weise,  wobei  sie  durch  die  umliegenden  Ge- 
webe hindurch  nach  dem  peripheren  Stumpf  vorrücken,  zu  welchem  sie 
sich  durch  Überwindung  aller  sich  entgegenstellenden  Hindernisse  einen 
Weg  bahnen. 

Gewöhnlich  gleiten  sie  über  die  Muskeln  dahin,  umziehen  dieselben, 
insbesondere  dringen  sie  im  Biudegewebe  bzw.  in  das  Perimysium  vor; 
mitunter  habe  ich  sie  auch  Muskeln  von  erheblicher  Stärke  durchsetzen 
sehen ;  in  solchen  Fällen  sieht  man  die  neuen  Fasern  in  Bündelchen 

')  Für  die  Operationstechnik  siehe  den  physiologischen  Teil  der  Arbeit. 
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zwischen  den  einzelnen  Muskelfasern  hindurchziehen  und  vereinzelt  bzw. 
in  breiten  bandförmigen  Zügen  in  die  zwischen  den  Muskelfasern  be- 
findlichen engen  Räume  eindringen.  Das  merkwürdigste  Beispiel  eines 
solchen  Durchzugs  der  jungen  Fasern  durch  einen  Muskel  hat  mir  ein 
Küchlein  geliefert,  bei  dem  3  Tage  nach  seinem  Auskriechen  der  mittlere 
Flügelnerven  der  ganzen  Länge  des  Humerus  entsprechend  abgetragen 
werden.  Das  Tier  wurde  4  Monate  später  getötet.  Bei  der  Sektion 
fand  man  von  den  beiden  Stümpfen  den  einen  mit  dem  oberen,  den 
anderen  mit  dem  unteren  Ende  des  Biceps  verwachsen.  Die  beiden 
Stümpfe  standen  daher  anscheinend  in  keinem  Zusammenhang  mitein- 
ander: der  periphere  Stumpf  enthielt  normale  Nervenfasern. 

Als  man  aber  den  M. biceps  mit  Hilfe  des  CxjAi/schen  Verfahrens 
untersuchte,  sah  man  deutlich  den  Zentralstumpf  gerade  an  der  Stelle, 
wo  er  mit  dem  Muskel  verwachsen  war.  teils  unter  der  Aponeurose  sich 
ausbreiten,  teils  sofort  zwischen  die  Muskelfasern  eindringen;  etwas 
weiter  unten  befanden  sich  sämtliche  vom  Zentralstumpf  herkommende 
Nervenfasern  im  Muskel  selbst  eingeschlossen.  In  der  Nähe  des  peri- 
pheren Stumpfes  traten  dieselben  zu  einer  stets  anwachsenden  Zahl  zu- 
sammen, wobei  sie  allmählich  unter  dem  Perimysium  aus  dem  Muskel 
austraten,  um  schließlich  in  den  peripheren  Stumpf  einzudringen. 

Zuweilen  hingegen,  wenn  auch  selten,  bildet  der  Zentralstumpf  an 
seinem  Ende  ein  Neurom.  von  welchem  dann  dünne,  voneinander  unab- 
hängige in  den  peripheren  Stumpf  mündende  Nervenbündel  abgehen. 

Zum  peripheren  Stumpf  gelangen  die  Fasern  erst  nach  verschieden 
langer  Zeit.  Nachdem  sie  die  bindegewebige  Anschwellung  am  Ende 
des  Stumpfes  nach  allen  Richtungen  hin  durchzogen  haben,  dringen  sie 
in  diesen  letzteren  ein,  wobei  sie  plötzlich  einen  zur  Achse  des  peri- 
pheren Stumpfes  parallelen  Verlauf  nehmen  und  jene  Art  von  Kegel 
bilden,  die  Bethe  als  Spitzendigung  bezeichnet  hat. 

Meine  Untersuchungen  haben  mir  also  einen  entscheidenden,  direkten 
Beweis  gegen  dieses  angeblich  für  die  autogene  Regeneration  sprechende 
Argument  erbracht. 

Neben  diesem  nach  seiner  Anschauung  fundamentalen  Versuch,  aus  dem 
er  seine  Hauptschlußfolgerung  über  die  autogene  Regeneration  gezogen,  be- 
faßt sich  Bethe  auch  noch  mit  einer  Reihe  von  Nebenfragen,  bespricht  die 
Eigenschaften  der  autoregenerierten  Fasern  sowie  die  Bedingungen  für  ihre 
Entstehung,  zieht,  um  seine  Annahme  zu  stützen,  eine  Keihe  von  indirekten 
Argumenten  heran  und  stellt  schließlich  eine  Anzahl  Behauptungen  auf,  für 
die  er  den  Wert  von  Gesetzen  beansprucht. 

Wenn  es  mir  auch  nicht  möglich  ist,  Bkthk  in  all  seinen  Ausführungen 
zu  folgen  —  was  mich  zu  weit  bringen  würde,  während  andrerseits  dieselben 
der  unumstößlich  erwiesenen  Tatsache  gegenüber,  daß  sie  auf  einem  Irrtum 
beruhen,  ohnehin  hinfällig  werden  — ,  .so  will  ich  doch  an  dieser  Stelle 
seine  wichtigsten  anatomischen  und  physiolgischen  Angaben  kritisch  be- 
gprechen. 
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Nachdem  Bethe  die  autogene  Regeneration  als  sicher  hingestellt,  befaßt  er 
sich  mit  der  Auffindung  der  Elemente,  aus  denen  sie  gebildet  werden,  wobei 
er  mit  BÜNGNEK  annimmt,  daß  die  neuen  Fasern  aus  Zellketten  hervor- 
gegangen sind,  die  er  als  durch  Vermehrung  der  alten  SCHWAXN'scben  Kerne 
entstandene  Neuroblasten  auffaßt.  Darüber  sowie  über  die  Entstehungs- 
weise der  neuen  Fasern  werde  ich  mich  erst  später  bei  Besprechung  der 
diskontinuierlichen  Regeneration  in  eine  Diskussion  einlassen. 

Nach  Bethe  sollen  autoregenerierte  von  den  Zentren  isolierte  Nerven- 
fasern sich  dadurch  von  den  in  Zusammenhang  mit  den  Zentren  gebliebenen 
unterscheiden,  daß  sie  nach  einer  gewissen  Zeit  entarten. 

Ist  nun  einmal  sichergestellt,  daß  die  von  Bethe  wahrgenommenen 
Fasern,  von  den  Zentren  nicht  isoliert  sind,  sondern  mit  denselben  zusammen- 
hängen, so  verliert  ein  solcher  Unterschied  allen  Wert. 

Aber  wir  wollen  zunächst  untersuchen,  ob  denn  auch  Bethe  tatsächlich 
den  Nachweis  liefert,  daß  in  den  Fällen,  wo  die  beiden  Stümpfe  des  durch- 
schnittenen Nerven  voneinander  entfernt  wurden,  nach  einer  bestimmten  Zeit 
die  Fasern  degenerieren. 

Als  Beweis  dafür  zieht  Bethe  einzelne  Fälle  heran,  wo  etliche  Monate 
nach  der  Operation  der  periphere  Stumpf  sich  nicht  erregbar  zeigte  und 
keine  Nervenfasern  enthielt.  Es  ist  überflüssig  zu  bemerken,  daß  diese  Fälle 
nichts  beweisen,  denn  es  könnte  sehr  wohl  auch  sein,  daß  in  diesen  Stümpfen 
die  Nervenfasern  gar  nicht  vorbanden  gewesen,  eine  Vermutung,  die  insofern 
berechtigt  erscheint,  als  Bethe  die  Fasern  in  Entartung  begriffen  und  die 
Reste  dieser  letzteren  doch  hätte  finden  müssen,  falls  eine  Entartung  statt- 
gefunden hätte. 

Es  liegt  allerdings  ein  Fall  vor,  wo  Bethe  ein  paar  Monate  vor  Tötung  des 
Tieres  den  Nerven  erregbar  gefunden  hatte.  Wer  sich  aber  mit  dieser  Frage  ein- 
gehend befaßt  hat,  weiß  wohl,  daß  wenn  man  sich  hierbei  auf  nur  einen  oder 
wenige  Fälle  stützt,  man  zu  Schlüssen  kommt,  die  bei  späteren  Versuchen  sich 
als  unzutreffend  herausstellen.  Die  Fehlerquellen  können  mannigfache  sein: 
Hat  u.  a.  beide  Male  die  Erregung  des  Nerven  an  derselben  Stelle  statt- 
gefunden? Ist  der  ganze  Nerv  untersucht  worden,  um  zu  ermitteln,  ob  er 
Nervenfasern  enthielt? 

Also  ist  diese  Entartung  durchaus  noch  nicht  erwiesen ;  ich  selbst  habe 
die  Versuche  auf  weit  längere  Zeiten  ausgedehnt  als  Bethe,  aber  trotzdem 
niemals  sichere  Fälle  von  sekundärer  Entartung  zu  Gesicht  bekommen. 

Wohl  möglich  ist  es  übrigens,  daß  es  sich  um  eine  dnreh  anderweitige 
Momente  bedingte  Entartung  handelt;  solche  Momente  wären  z.  B. :  Ein- 
schnürung infolge  Narbenretraktion  des  Bindegewebes,  fortwährende  mecha- 
nische Insulte,  Uberhaupt  Vorkommnisse,  die  mit  dein  abnormen  Weg,  den 
der  Nerv  hat  zurücklegen  müssen,  sowie  mit  der  Anormalität  seiner  Ver- 
hältnisse zusammenhängen. 

Eine  sehr  wichtige  Bedeutung  für  die  autogene  Regeneration  ist  die  von 
Bethe  deutlich  ausgesprochene  Negation  des  W  a  L I .  E  H '  sc  he  n  Gesetzes  :  er 
findet  die  gleiche  Eigenschaft  der  Nervenfasern,  d.  i.  die  Entartung  des  peri- 
pheren Stumpfes  auch  bei  den  autogen  regenerierten  Nervenstämmen. 

Bethe  meint  also,  es  sei  die  Entartung  der  peripheren  Stümpfe  der 
Nervenfasern  nicht  durch  das  Fehlen  eines  trophischen  Einflusses  der  Zentren, 
sondern  durch  eine  Polarität  der  Fasern  bedingt.  Die  Fasern  hätten  nämlich 
eine  bestimmte  Richtung  und  wenn  sie  eine  Kontiunitätstrennung  erfahren, 
falle  nur  einer  der  beiden  Teile  der  Entartung  anheim. 
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Wenn  aber  erwiesen  ist,  daß  diese  von  Bethe  für  autogen  regeneriert 
angesehenen  Nerven  stamme  vielmehr  mit  den  Zentren  in  Verbindnng  stehen , 
wird  es  leicht  begreiflich,  wie  diese  Entartung  dem  WALLEß'schen  Gesetze 
gemäß  —  und  nicht  im  Gegensatze  zu  demselben  —  erfolgt. 

Bethe  durchschneidet  die  Wurzeln  eines  Nerven  und  sodann  den  Nerven 
selbst  in  seinem  Verlaufe;  nach  einiger  Zeit  findet  er,  daß  auch  der  zum 
zweiten  Schnitt  gehörende  periphere  Stumpf  Nervenfasern  enthält.  Hätte  er 
aber  die  beiden  Durcbscbneidungsstellen  sorgfältig  geprüft,  nnd  zwar  mit 
Hilfe  einer  der  verschiedenen  heutzutage  zur  Verfügung  der  histologischen 
Technik  stehenden  feinen  Untersuchungsmethoden ,  so  hätte  er  ohne  Mühe 
konstatieren  können,  daß  sowohl  das  eine  als  auch  das  andere  Durchtrennungs- 
gebiet von  Nervenfasern  durchzogen  wurde  und  —  daß  die  Fasern  den  ersten 
Schnitt  überschreiten  und  hierauf  zum  zweiten  gelangen,  und  erst  nach  Über- 
schreitung dieses  letzteren  den  peripheren  Stumpf  erreichen. 

Er  gibt  zu,  daß  bei  den  Nerven,  deren  Stümpfe  nicht  voneinander  ent- 
fernt wurden,  die  im  peripheren  Stumpf  entstandenen  Fasern  sich  nach  einer 
gewissen  Zeit  mit  den  im  Zentralstumpf  neugebildeten  Fasern  vereinigt 
zeigen.  Ich  will  auf  diesen  Teil  seiner  Untersuchungen  —  deren  Unzuläng- 
lichkeit ich  bereits  dargetan  —  nicht  näher  eingehen,  behalte  mir  aber  vor, 
auf  einige  diesbezügliche  Versuche  wieder  zurückzukommen,  um  dieselben 
vom  physiologischen  Standpunkte  aus  zu  erörtern. 

Ein  weiterer  Versuch  Bethe's  in  dieser  Richtung  ist  die  Bildung  eines 
Ringes  durch  den  Teil  eines  Nerven.  Er  durchschneidet  einen  Nerven  an 
zwei  Stellen,  bringt  die  beiden  Enden  des  dadurch  sowohl  vom  Zentrum  als 
von  der  Peripherie  isolierten  Stückes  näher  aneinander  bzw.  zusammen  und 
vernäht  dieselben. 

Nach  einer  gewissen  Zeit  wird  die  Wunde  eröffnet,  und  der  Ring,  dessen 
Enden  sich  mittlerweile  miteinander  verlötet  haben,  an  der  der  Vereinigung  ge- 
rade entgegengesetzten  Stelle  durchschnitten.  Nach  drei  Tagen  wird  das 
Tier  geopfert  und  der  Ring  untersucht:  es  ergibt  sich  das  Vorhandensein 
vieler  in  Entartung  begriffenen  Fasern.  Bethe  schließt  daraus,  daß  alle 
Fasern  degeneriert  wären  und  daß  wahrscheinlich  die  so  behandelten,  autogen 
regenerierten  Fasern  sich  mit  ihren  Enden  an  der  Lötstelle  vereinigt  und 
ihre  polare  Richtung  eingebüßt  hätten,  weshalb  sie,  an  einer  Stelle  durch- 
schnitten, sämtlich  degenerierten  (!). 

Es  ist  durchaus  nicht  meine  Absicht,  mich  hier  mit  einer  Diskussion 
über  diesen  vereinzelt  dastehenden  komplizierten  Versuch  und  die  merk- 
würdige Deutung  desselben  von  Seiten  Bkthe's  aufzuhalten :  ich  werde  mich 
darauf  beschränken,  meine  auf  Grund  der  von  mir  erzielten  Resultate  ge- 
wonnene feste  Überzeugung  auszusprechen,  daß  die  von  Bethk  in  dem  Ringe 
wahrgenommenen  Fasern  mit  den  Zentren  in  Verbindung  standen.  Nebenbei 
möchte  ich  noch  bemerken,  daß  anstatt  ohne  weiteres  eine  auf  eine  bloße 
Vermutung  gestützte  Behauptung  aufzustellen  (sämtliche  Fasern  des  Ringes 
seien  entartet)  und  aus  dieser  rein  persönlichen  Auffassang  noch  andere 
Schlußfolgerungen  ziehen  zu  wollen,  es  vielleicht  zweckmäßiger  gewesen 
wäre  —  die  wissenschaftliche  Strenge  wenigstens  hätte  es  zur  Pflicht  ge- 
macht —  den  Versuch  zu  wiederholen  :  es  wäre  gar  nicht  so  unmöglich,  daß 
beim  Wiederöffnen  der  Wunde  behufs  Freilegung  des  Ringes  die  Verbindungen 
mit  den  Zentren  der  im  Ringe  enthalteneu  Fasern  eine  Läsion  erfahren  hätten. 

Auch  bezüglich  der  Art  und  Weise,  wie  ein  zwischen  den  beiden 
Stümpfen  liegendes  Nervenstück  funktioniert,  vertritt  Bethe  jene  An- 
schauungen. 
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Nach  ihm  sollen  nämlich  im  transplantierten  Stücke  die  Fasern  autogen 
regenerieren  nnd  sich  darauf  mit  denen  des  ZentralstumpfeB  sowie  mit  den 
im  peripheren  Stampf  autogen  gebildeten  vereinigen.  Eine  solche  Vereini- 
gung könnte  aber  nicht  stattfinden,  meint  Bethe,  wenn  die  Fasern  des 
traneplantierten  Stückes  eine  andere  Polarrichtung  hätten,  als  die  des  peri- 
pheren Stumpfes. 

Um  dies  zu  beweisen  stellt  er  einen  Versuch  —  wiederum  einen  ein- 
zigen —  an.  Es  wird  ein  Stück  vom  Ischiadicus  abgetragen  und  dafür  ein 
anderes  Nervenstück  eingelegt,  dem  die  entgegengesetzte  Verlaufsrichtung  ge- 
geben wird ;  daranf  wird  das  vorher  der  Peripherie  zugekehrte  Ende  an  den 
Zentralstumpf,  und  das  andere,  nach  dem  Zentrum  gerichtete,  an  den  peri- 
pheren angenäht  und  »odann  gewartet,  bis  der  Regenerationsprozeß  zur 
völligen  Myelinisierung  der  Fasern  vorgeschritten  ist,  worauf  der  Nerv  weiter 
oben  durchschnitten  wird.  Nach  4  Tagen  untersucht  BETHE  den  peripheren 
8tumpf  sowie  das  eingepflanzte  Stück  und  findet  beim  ersteren  sämtliche 
Fasern  in  Entartung  begriffen,  während  letzteres  viele  noch  gut  erhaltene 
Fasern  aufweist. 

Nun,  abgesehen  von  der  Möglichkeit  eines  auf  einem  kollateralen  Wege 
(nach  Vi  lpjan)  erfolgten  Eindringens  einzelner  Fasern  sind  4  Tage  nach 
der  Durchtrennung  in  den  peripheren  8tümpfen  nahezu  immer  normal  aus- 
sehende Fasern  vorhanden,  die  aber  später  entarten.  Mitunter  sind  beim 
Hunde  selbst  8 — 10  Tage  nach  der  Durchschneidung  —  an  Zupfpräparaten, 
die  nach  vorherigen  Fixierungen  in  Osmiumsäure  hergestellt  wurden,  —  im 
peripheren  Stumpfe  Fasern  anzutreffen,  die  sich  auf  ganze  Strecken  weit 
normal  /.eigen,  die  aber  hier  und  da  die  Entaitung  der  Markscheide  schon 
deutlich  erkennen  lassen. 

An  Schnitten  können  also  bestimmte  Segmente  solcher  Fasern  ganz  das 
Aussehen  von  normalen  Fasern  gewinnen ;  daraus  läßt  sich  nun  leicht  ersehen, 
wie  wenig  berechtigt  die  Folgerung  war,  die  Bktite  aus  dem  Umstand  ge- 
zogen, daß  in  jenem  einzigen  Falle,  4  Tage  nach  der  Durchschneidung, 
viele  Fasern  des  verpflanzten  Stückes  —  oder  doch  eigentlich  einzelne  Ab- 
schnitte dieser  Fasern,  da,  Btreng  genommen,  bei  Schnitten  von  ganzen  Fasern 
wohl  kaum  die  Rede  sein  kann  —  sich  normal  zeigten. 

Ehe  ich  diese  Untersuchungen  Bkthk's  verlasse,  möchte  ich  mich  noch 
kurz  über  zwei  den  Sehnerven  betreffenden  Versuche  äußern. 

Bf.thf.  hat  in  zwei  Fällen  den  Opticus  und  den  Max.  inferior  durch- 
schnitten und  den  Zentralstumpf  dieses  letzteren  mit  dem  peripheren  — 
eigentlich  dem  dorsalen,  d.  i.  dem  zentralen  des  ersteren  —  zusammengenäht. 
Im  ersten  Falle  fand  er  in  dem  an  den  Max.  superior  angehefteten  Opticus 
regenerierte  Fasern ;  allein  sowohl  bei  dem  einen  als  auch  bei  dem  anderen 
Nerven  blieben  die  Fasern  voneinander  geschieden,  im  zweiten  hielten  der 
Max.  superior  und  der  Opticus  nicht  zusammen,  weil  die  Naht  gerissen  war, 
während  die  beiden  Opticusstümpfe  aneinander  hafteten;  im  Distalabschnitt 
fanden  Bich  regenerierte  Fasern,  von  denen  einige  durch  die  Narbe  hindurch 
in  den  proximalen  eindringen. 

Es  sei  mir  vor  allem  die  Bemerkung  gestattet,  daß  die  Durchschneidung 
des  Opticus  in  der  Augenhöhle  ein  beim  Studium  des  Regenerationsprozessea 
auszuschließender  Versuch  ist,  insofern  nämlich,  als  eine  an  jener  Stelle  er- 
folgte Durchtrennung  dieses  Nerven  notwendigerweise  auch  eine  Durchschnei- 
dung der  zentralen  Netzhautgefäße  mitbedingt  nnd  daher  das  Zentrum,  aus 
dem  die  Fasern  meistenteils  herstammen,  blutleer  gemacht  wird.  Wie  soll 
man  da  die  in  der  Retina  hervorgerufenen  Veränderungen  bestimmen  können  ? 
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Diese  müßten  doch  wenigstens  bis  ins  kleinste  bekannt  und  ihr  Wesen  genau 
ermittelt  worden  sein. 

Will  man  nun  auch  von  diesem  Koeffizienten,  der  trotz  der  —  gar  zu 
allgemeinen  —  Angabe  Bethe's  (es  sei  die  Retina  in  Entartung  begriffen 
gewesen)  noch  immer  eine  Unbekannte  bleibt,  absehen  nnd  auch  den  Um- 
stand unberücksichtigt  lassen,  daß  seine  —  nicht  ohne  weiters  hinzunehmende 
Behauptung,  die  Fasern  des  Max.  superior  und  des  Opticus  seien  im  ersten 
Falle  in  deutlich  abgesonderten  Bündeln  verbliehen,  nur  mit  großer  Vorsicht 
aufzunehmen  ist,  so  steht  doch  die  Tatsache  fest,  daß  im  ersten  Falle  sowohl 
der  Max.  superior  als  auch  der  Opticus  sich  angeblich  genau  wie  Zentral- 
stumpfe  verhalten  haben  —  und  solche  sind  sie  auch  wirklich  — ;  im  zweiten 
Falle  hat  der  distale  Stumpf  des  Opticus  das  gleiche  Verhalten  gezeigt  wie 
ein  Zentralstumpf,  was  er  auch  größtenteils  ist  —  und  der  proximale  das 
gleiche  Verhalten  wie  ein  peripherischer. 

Aus  all  dem,  was  ich  bisher  dargelegt  und  später  noch  in  bezug  auf 
die  diskontinuierliche  Regeneration,  sowie  bei  Besprechung  der  physiologischen 
Frage  sagen  werde,  geht  nun  hervor,  daß  kein  einziger  der  Versuche  und 
nicht  eine  der  Wahrnehmungen  Betue'b  einen  Beweis  für  die  autogene  Re- 
generation zu  liefern  imstande  ist. 

Die  Fehler  und  Irrtümer  dieses  Beobachters  in  bezug  auf  Forschung 
und  Deutung  haben  meines  Erachteus  Bämtlich  folgende  Quellen : 

die  vorgefaßten  theoretischen  Ansichten,  die  für  die  ganze  Reihe  seiner 
Untersuchungen  über  Nervenregeneration  ein  geradezu  charakteristisches  Merk- 
mal bilden ; 

die  dürftige  Anzahl  der  Experimente,  während  doch  —  gerade  bei  der- 
artigen Untersuchungen  —  es  mehr  als  je  unerläßlich  ist,  die  Zahl  derselben 
zu  vermehren  und  strenge  Selbstkritik  zu  üben,  will  man  nicht  irregeführt  werden: 

schließlich  die  Anwendung  gröberer  Hilfemethoden  (so  unter  anderen 
einfache  Osmiumsäure,  die,  wenn  auch  vorzüglich  zum  Fixieren,  nur  die  mark- 
haltigen  Fasern  zur  Anschauung  bringt  und  ein  sehr  schwaches  Durchdrin- 
gungsvermögen besitzt  und  daher  z.  B.  die  Nervenfasern  —  auch  die  mark- 
haltigen  —  in  der  Narbe  nicht  färbt,  sobald  dieselben  in  einem  einzigen 
Stück  fixiert  werden),  was  doch  um  so  merkwürdiger  erscheinen  muß,  als 
schon  damals  die  histologische  Technik  zahlreiche  feinere  Untersuchungs- 
methoden zu  seiner  Verfügung  stellte. 


3. 

Ein  weiteres  zugunsten  der  antogeuen  Regeneration  in  früherer  Zeit 
speziell  von  Philipiäux  und  Vclpiax  vorgebrachtes  Argument  ist  das 
Einheilen  von  Nervenverpflanzungen.  Wurde  entweder  sub- 
kutan oder  in  ein  beliebiges  Organ  —  gewöhnlich  in  einen  Muskel  — 
ein  Nervenstück  verpflanzt,  so  sah  man,  daß  anfangs  die  darin  ent- 
haltenen Nervenfasern  entarteten ;  später  aber  traten  in  der  Regel  spar* 
liehe  unregelmäßig  verlaufende  regenerierte  Nervenfasern  auf. 

Dies  legte  den  Gedanken  nahe,  daß  solche  Fasern  autogen  regene- 
rierte wären.  Allein  Ranviek  zeigte  mit  aller  Deutlichkeit,  daß  wenn 
in  verpflanzten  Nervenstücken  regenerierte  Nervenfasern  auftreten,  die- 
selben stets  von  den  Zentralstümpfen  der  beim  Verpflanzen  durch- 
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schoittenen  kleineren  Nerven  herstammen,  was  übrigens  von  allen  jenen 
anerkannt  worden  ist,  welche  die  Versuche  wiederholt  haben.  Ich  selbst, 
obwohl  ich  mich  mit  dieser  Seite  der  Frage  nicht  näher  befaßt  habe, 
weil  ich  eben  dieselbe  als  erledigt  betrachte,  habe  bei  einigen  von  mir 
ausgeführten  Verpflanzungen  diese  RANViER'schen  Angaben  nur  be- 
stätigen können. 

4. 

Nahezu  alle  Forscher,  welche  für  die  autogene  Regeneration  ein- 
getreten sind,  haben  auch  die  diskontinuierliche  Bildung  der 
Nervenfasern  angenommen.  Ja,  viele  derselben  haben  sogar  ihre 
Schlußfolgerungen  zugunsten  der  ersteren  auf  Befunde  gestützt,  die  ihnen 
als  beweiskräftig  für  letztere  erschienen. 

Was  aber  die  Art  und  Weise  einer  solchen  Regeneration  anbetrifft, 
so  gehen  die  Ansichten  der  Autoren  bezüglich  der  Einzelheiten  ausein- 
ander, stimmen  aber  der  Hauptsache  nach  überein.  Nach  der  Meinung 
all  dieser  Forscher  beginnt  der  Regenerationsprozeß  mit  der  Prolifera- 
tion der  Schwann 'sehen  Kerne  und  der  Umgestaltung  derselben  —  von 
denen  jeder  von  seinem  Protoplasma  umgeben  ist  —  zu  spindelförmigen 
Zellen;  letztere  ordnen  sich  darauf  zu  langen  Streifen  an,  aus  denen 
später  die  Nervenfasern  hervorgehen.  Der  Mehrzahl  der  Beobachter 
zufolge  sollen  aus  den  Zellketten  die  Nervenfasern  diskontinuierlich  ent- 
stehen (Bününer,  Galeotti  und  Levi,  Ballanck  und  Stewart)  ;  nach 
auderen  (Bethe)  soll  zunächst  das  Zellprotoplasma  zu  einem  einheit- 
lichen Bande  zusammenschmelzen,  in  diesem  allmählich  ein  Strang  her- 
vortreten, und  schließlich  in  diesem  letzteren  die  diskontinuierliche  Bil- 
dung der  Fibrillen  erfolgen. 

Ich  habe  mich  hauptsächlich  mit  diesem  Punkte  der  Frage  befaßt, 
indem  ich  vor  allem  meine  Aufmerksamkeit  sowohl  auf  die  Anfangs- 
periode der  Regeneration  als  auch  speziell  auf  die  zarteren  Fibrillen 
lenkte,  ohne  daß  es  mir  je  geglückt  wäre,  eine  diskontinuierliche  Faser- 
bildung zu  Gesicht  zu  bekommen.  Stets  habe  ich  im  Gegenteil  auch 
die  zartesten  Fibrillen  —  sicherlich  zarter  als  die  von  den  bisherigen 
Forschern  untersuchten  —  lang  und  kontinuierlich  befuuden,  selbst  bei 
Berücksichtigung  von  viel  früheren  Zeitperioden,  als  die  von  ihnen  in 
Betracht  gezogenen  und  trotz  Erzielung  von  sehr  empfindlichen  Re- 
aktionen. 

Ich  darf  also  behaupten,  daß  eine  diskontinuierliche  Bil- 
dung von  Nervenfasern  in  den  peripheren  Stümpfen  durchschnittener 
Nerven  entschieden  niemals  stattfindet. 

Die  Erfahrungen,  auf  deren  Grund  die  Forscher  für  die  diskontinuier- 
liche Regeneration  günstige  Schlüsse  gezogen,  waren  insbesondere  die  durch 
Osmiumlöflungen  erzielten  Fixierungen  sowie  Färbungen  mit  den  üblichen 
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Methoden  (Tizzoni,  Bitngner,  Bethe  u.  A.),  mit  Goldchlorid  (GaIjEOTti 
und  Levi)  die  Silberreaktion,  modifiziert  von  Cox  (Ballaxce,  Stewart, 
Modena),  Methylenblau. 

Es  wäre  Überflüssig  diese  Befunde  einer  eingehenden  Besprechung  zu 
unterziehen;  ich  werde  mich  daher  auf  ein  paar  kurze  Bemerkungen  be- 
schränken. 

Die  von  manchen  Forschern  in  Anwendnng  gebrachten  üblichen  Ver- 
fahren mit  Osmiumlösnngen  sind  wohl  die  zur  Wabrnehmbarmacbung  junger 
Fibrillen  am  allerwenigsten  geeigneten.  Man  siebt  nämlich  hierbei  nur  eine 
Streifung  der  Zellen  —  bzw.  des  Axialstranges  —  was  den  genannten 
Forschern  als  eine  Einleitung  zur  Bildung  von  Nervenfibrillen  gilt,  und  dies 
au  einer  Zeit,  wo  bereits  ausgebildete  regenerierte  Fasern  vorbanden  sind. 

Das  Goldchlorid,  das  so  vorzügliche  Dienste  für  das  Studium  nor- 
maler Nervenendigungen  leistet,  liefert  dagegen  —  wenigstens  bei  den  bis- 
herigen Metboden  —  keine  guten  Resultate  bei  neugebildeten  Fibrillen ;  die 
damit  erhaltene  Färbung  derselben  tritt  verspätet  ein  und  man  bekommt 
körnige  diskontinuierliche  eben  das  Aussehen  einer  diskontinuierlichen  Re- 
generation zeigende  Reaktionen. 

"Was  das  Methylenblau  anlangt.,  ist  mir  nicht  recht  begreiflich,  warum 
es  die  Fasern  nur  stöckweise  gefärbt  habe,  gewiß  handelt  es  sich  um  einen 
ganz  zufälligen  unvollständigen  Befund,  denn  zu  der  vom  genannten  Forscher 
in  Betracht  gezogenen  Zeit  sind  die  regenerierten  Fibrillen  bereits  vorhanden ; 
dieselben  sind  laug  und  kontinuierlich ;  mit  Hilfe  anderer  Methoden  werden 
Bie  ohne  irgendwelche  Diskontinuität  zur  Anschauung  gebracht. 

Die  Silberreaktion  endlich  gibt  ein  vortreffliches  Mittel  an  die 
Hand  auch  zur  Wahrnehmbarmachung  von  regenerierten  Fasern ;  in  geeigneter 
angewendet  —  nicht  mit  der  unnützen  ja  öfters  schädlichen  Modifikation  von 
Cox  —  kann  dieselbe  vorzügliche  Resultate  liefern  und  gestatten  lange,  nicht 
unterbrochene  Fasern  zu  Gesicht  zu  bekommen.  Es  genügt  aber  die  Figuren 
und  Präparate  von  Ballakce  und  Stewart,  Modena  nur  anzusehen,  um 
sofort  die  Überzeugung  zu  gewinnen,  daß  diese  Forscher  nur  partielle,  grobe 
Reaktionen  erhalten  haben  und  daher  ihre  Deutungen  sehr  gewagte  sind, 
denn  es  werden  von  ihnen  manche  Gebilde  als  Kerne  angesprochen,  die 
sicherlich  Niederschlagsmassen  sind. 

Alle  Beobachtungen  daher,  die  der  Lehre  von  der  diskontinuierlichen 
Regeneration  zugrunde  liegen,  sind  entweder  auf  den  Gebrauch  von  unzweck- 
mäßigen Färbungsmethoden  oder  auf  nur  teilweise  gelungene  Anwendung 
irgend  eines  zur  Färbung  der  Fasern  geeigneten  Verfahrens  zurückzu- 
führen. 

5. 

Manche  Autoren  haben  ganz  einfach  auf  den  konstanten  Zusammenhang 
der  jungen  Fasern  mit  den  durch  Vermehrung  der  ScHWANN'schen  Kerne 
entstandene  Zellketten  und  auf  die  Präexistenz  dieser  letzteren  hingewiesen. 
Eben  diese  Ketten  sollen  in  kontinuierlicher  Weise  die  neue  Nervenfaser 
bilden,  nls  eine  Fortsetzung  der  im  Zentralstumpf  enthaltenen  Fasern.  Die« 
wurde  von  Zieoleu,  Mahixesco  (in  einer  seiner  Auflagen)  und  von  Besta 
angenommen. 

Obwohl  keiner  der  Forscher,  welche  diese  Anschauungen  vertraten,  einen 
auch  nur  halbwegs  treffenden  Beweis  für  dieselben  erbracht  hat  und  ihre 


Digitized  by  Google 


Die  Regeneration  der  Nerven. 


401 


Untersuchungen  nicht  ganz  einwandfreie  sind so  erscheint  es  im  ersten 
Augenblick  sehr  schwer,  feste  Anhaltspunkte  zu  gewinnen,  um  in  ent- 
«cheidender  Weise  die  entgegengesetzte  Annahme  zu  begründen. 

Wenn  man  das  gleichzeitige  Vorbandensein  von  jungen  Fasern  und  ZelL- 
ketten  sowie  den  zwischen  beiden  bestehenden  innigen  Zusammenhang  in  Be- 
tracht zieht,  gelingt  es  in  der  Tat  ebenso  schwer  eine  genetische  Beziehung 
der  Fasern  zu  den  Zellen  anzunehmen,  als  eine  solche  in  Abrede  zu 
«teilen. 

Meine  Untersuchungen  haben  mir  jedoch  Resultate  geliefert,  die  es 
mir  gestatten,  heute  einen  neuen  Beweis  gegen  die  Annahme  eines 
zwischen  Fasern  und  Zellen  etwa  bestehenden  genetischen  Zusammen- 
hanges zu  erbringen. 

In  den  ersten  Stunden,  ja  in  den  ersten  Tagen  (bis  zum  dritten) 
nach  der  Durchschneidung  ist  es  mir  möglich  gewesen,  die  Bildung  von 
jungen  Fasern  wahrnehmbar  zu  machen,  wobei  gar  keine  Zelle  mit  den- 
selben in  Berührung  stand.  Auch  später  —  bis  zu  10  Tagen  nach  der 
Verletzung  —  lassen  sich  vollständig  nackte,  keinerlei  Beziehungen  zu 
irgendwelchen  Zellen  aufweisende,  in  Blutgerinnseln  bzw.  Fibrinauhäu- 
fungen  liegende  junge  Fasern  wahrnehmen.  Dazu  kommt  noch,  daß 
man  eine  Regeneration  auch  im  Zentralnervensystem,  wo  keine  Schwann- 
scheu  Scheiden  bzw.  Kerne  vorhanden  sind,  beobachten  kann.  Ich  habe 
bei  jungen  Tieren  Läsionen  bis  zur  gänzlichen  Durcbtrennung  des 
Rückenmarks  erzeugt  und  diese  Tiere  sodann  bis  80  Tage  später  unter- 
sucht. Es  ergab  sich,  daß  selbst  in  diesem  Bereiche  eine  —  wenn  auch 
eine  bei  weitem  nicht  so  rege  —  Regeneration  von  Nervenfasern  statt- 
findet: dieselben  zeigen  sich  zuerst  nackt,  später  lassen  sie  Beziehungen 
erkennen  zu  den  Kernen  eines  von  den  Gefaßwandungen  herstammenden 
an  der  Vernarbung  beteiligten  Bindegewebes. 

Die  jungen  Fasern  bilden  sich  nun  also  aus  den  mit  den  Nerven- 
zellen in  Zusammenhang  gebliebenen  alten  Fasern  des  Zentralstumpfes. 
Ihre  Entstehung  ist  lediglich  der  Tätigkeit  dieser  letzteren  zu  verdanken, 
unabhängig  von  dem  Einflüsse  irgend  einer  Zelle  des  Zentralstumpfes 
bzw.  der  Narbe  oder  des  peripheren  Stumpfes. 

Ob  nun  aber  diese  Zellen  bei  der  Bildung  der  Scheiden  der  jungen 
Fasern  irgendwelche  Rolle  spielen,  lasse  ich  dahingestellt,  da  ich  mich 
mit  dieser  Frage  nicht  näher  befaßt  habe. 


')  Bei  ZiEGLER  und  Besta  könnte  man  die  Unzulänglichkeit  der  dazu 
angewandten  Mittel  hervorbeben,  beim  letzteren  ist  das  um  so  merkwürdiger, 
ab  man  vor  ihm  schon  mehrfach  für  das  Studium  dieser  Frage  weit  bessere 
Methoden  verwertet  hatte.  Bei  Marinesco  ließe  sich  einwenden,  daß  — 
wie  dies  auch  Cajal  riohtig  bemerkt  hat  —  die  von  ihm  wahrgenommenen 
Körner  weiter  nichts  sind,  als  durch  schlechte  Reaktionen  bedingte  Nieder- 
schläge und  daß  außer  dieser  Wahrnehmung  er  keine  andere  seine  Annahme 
rechtfertigende  Erfahrung  vorbringt. 

Ziegler,  Beträge  zur  path.  Anat  XLII.  Bd.  26 
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Der  Vollständigkeit  halber  kann  ich  hier  nach  Besprechung  der  zu- 
gunsten der  autogenen  Regeneration  geltend  gemachten  Erfahrungen  nicht 
unterlassen  einige  der  in  neuester  Zeit  über  Verpflanzungen  von 
Gliedmaßen  von  Amphibienlarven  und  hierbei  erzielte  Ent- 
wicklung der  Nerven  angestellten  Untersuchungen  zu  erwähnen. 

Ich  bemerke  hier  schon  im  voraus,  daß  die  Frage  sehr  verschieden  ist 
von  der,  die  in  Betracht  gezogen;  es  bandelt  sich  dabei  um  im  Larven- 
zustand  befindliche  niedere  Wirbeltiere,  und  dazu  nicht  um  ausgebildete 
Nerven,  sondern  nur  um  Anlagen  von  späteren  Nerven,  eine  mehr  in  die 
Embryologie  als  in  die  experimentelle  Pathologie  einschlagende  Frage. 

BKAUS  verpflanzt  Extremitätenanlagen  von  Froschquappen  auf  eine  andere 
Quappe;  solche  Anlagen  gelangen  zur  Entwicklung.  Als  BraüS  dieselben 
nach  einiger  Zeit  untersucht,  findet  er,  daß  sich  Nerven  gebildet  haben,  die 
mit  jenen  des  die  Einpflanzung  tragenden  Tieres  durch  eine  Anzahl  Nerven- 
ästchen  verbunden  sind.  Doch  ist  die  Gesamtheit  der  in  solchen  Astchen 
enthaltenen  Fasern  kleiner  als  die  der  in  den  Nerve nstäramen  der  einge- 
pflanzten Gliedmaße  vorkommenden.  Braus  kommt  hierdurch  —  obwohl 
mit  Vorbehalt  —  zu  einem  zugunsteu  der  autogenen  Regeneration  lautenden 
Schlüsse. 

Fast  gleichzeitig  mit  Braus  teilt  Banoiu  ganz  ähnliche  UnterBuchungen 
mit.  Seiner  Angabe  zufolge  wäre  es  ihm  in  manchem  Falle  gelungen,  in 
der  Pfropfung  entwickelte  Nerven  wahrzunehmen,  die  zu  denen  des  Trägers 
in  keinerlei  Beziehung  gestanden. 

Gemelli  endlich  will  die  von  den  verletzten  Nerven  des  Trägers  aus 
stattgefundene  Neubildung  der  Nerven  in  der  eingepflanzten  Extremität  ge- 
sehen haben  und  zwar  auf  Grund  eines  Vorganges,  ähnlich  dem  von  Ramon  t 
Cajal  und  von  mir  beim  Regenerationsprozesse  der  Nerven  geschilderten. 

Obwohl  ich  die  Versuche  dieser  Forscher  nicht  nachgeprüft  habe,  möge 
es  mir  gestattet  sein,  mancherlei  zu  bemerken. 

Wenn  man  die  von  Braus  und  Banchi  angewandten  Methoden  und 
namentlich  die  Konservierung  des  von  dem  letzteren  verwendeten  Materials 
in  Betracht  zieht,  so  erscheint  überhaupt  die  Möglichkeit  ausgeschlossen,  daß 
diese  Forscher  alle  oder  auch  nur  einige  der  eventuell  vom  Träger  der  Ein- 
pflanzung zu  dieser  letzteren  herüberziehenden  Fasern  zur  Wahrnehmung  ge- 
bracht haben.  Daher  ist  die  Angabe  Braus',  solche  Fasern  wären  minder 
zahlreich  vertreten  als  die  der  Nerven,  im  transpl änderten  Stück  nicht  ohne 
weiteres  anzunehmen,  desgleichen  ist  die  Behauptung  BANCHl's,  es  habe 
zwischen  den  Nerven  des  betreffenden  Tieres  und  denen  der  Einpflanzung 
kein  Übergang  von  Nervenfasern  stattgefunden,  völlig  haltlos.  Ebensowenig 
kann  man  der  —  wenn  aueh  zurückhaltenden  —  Folgerung  Braus'  bei- 
stimmen, selbst  dann  nicht,  wenn  man  die  Richtigkeit  seines  Befundes  auch 
zugeben  wollte,  und  zwar  deshalb,  weil  die  von  ihm  hervorgehobene  Er- 
scheinung sich  möglicherweise  darauf  zurückführen  läßt,  daß  die  Nervenfasern 
im  Augenblicke  ihres  Eintritts  in  die  Nervenanlago  der  Einpflanzung  in 
mehrere  Aste  zerfallen,  wie  dies  sehr  häufig  beim  Regenerationsprozeß  vor- 
kommt. 

Nichts  Schwerwiegendes  läßt  sich  gegen  die  Erfahrungen  Gemelli's 
einwenden,  dessen  Schlüsse  auch  im  Hinblick  auf  die  Analogie  mit  dem 
Regenerationsprozeß  als  die  am  meisten  annehmbaren  erscheinen  dürften. 
Doch  sind  die  Befunde  GoiELLl's  bisher  weder  irgendwie  dargetan  noch 
im  einzelnen  dargelegt  worden,  weshalb  ich  mir  ein  Urteil  über  dieselben 
noch  vorbehalte. 
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C. 

Nor  wenige  Zeilen  will  ich  noch  der  Annahme  der  Vereinigung  per 
primam  zwischen  den  Fasern  des  Zentralstumpfes  und  denen  des  peripheren 
widmen,  eine  Anschauung,  die  heute  nur  noch  auf  Grund  klinischer  Be- 
obachtungen, auf  die  ich  später  zurückkommen  will,  verfochten  wird. 

8chiff,  der  erste,  der  sich  in  diesem  Sinne  geäußert,  war  der  Meinung, 
daß  hei  den  infolge  der  Durchtrennung  von  den  Zentren  isolierten  Fasern 
nur  die  Markscheide  entarte,  während  der  Achsencylinder  unverändert  bleibe. 
Er  stützte  sich  hierbei  auf  eine  Anzahl  im  zweiten  Monat  nach  der  Durch- 
schneidung erhobener  Befunde,  bei  denen  es  ihm  möglich  gewesen  war, 
im  peripheren  Stumpf  das  Vorhandensein  von  noch  wohlerhaltenen  Achsen- 
cylindern  festzustellen. 

Leider  ließ  sich  aber  Schiff  wie  alle  anderen  zu  der  irrtümlichen 
Meinung  verleiten,  daß  zu  dieser  Zeit  von  regenerierten  Fasern  noch  keine  Rede 
sein  könne,  während  doch  —  insbesondere  wenn  die  Stümpfe  voneinander  nicht 
entfernt  wurden  —  die  vom  Zentralstumpf  herkommenden  Fasern  bereits 
den  peripheren  entweder  ganz  oder  doch  teilweise  durchzogen  haben. 

Es  waren  also  bei  den  von  Schiff  beobachteten  Fällen  tatsächlich  im 
peripheren  8tumpf  normale  Achsencylinder  vorbanden,  allein  man  hatte  es  mit 
Achsencylindern  der  regenerierten  Fasern  zu  tun.  Die  anatomische  Grundlage, 
worauf  die  Lehre  von  der  Heilung  per  primam  aufgebaut  ist,  erweist  sich 
bei  Anwendung  zweckmäßiger  Untersuchungsmethoden  als  unhaltbar. 

Und  neue  anatomische  Belege  zu  dieser  Frage  hat  auch  Herzen*  nicht 
geliefert,  der  doch  bei  der  lebhaften  Polemik  gegen  Vanl.MB  ein  eifriger 
Verfechter  dieser  Theorie  gewesen  ist. 

Im  Laufe  meiner  Untersuchungen  hat  es  aber  einen  Moment  gegeben, 
wo  das  alte  anatomische  Argument  von  Schiff  für  die  Heilung  per  primam 
wiederum  auftauchte.  Wie  bereits  erwähnt,  ist  es  mir  gelungen,  nachzu- 
weisen, daß  manche  marklose  Fasern  durch  eine  verhältnismäßig  lani?e  Zeit 
im  peripheren  Stumpf  unverändert  bleiben,  wobei  es  an  ihren  Zentralenden 
zur  Bildung  einer  Anschwellung  kommt.  DieBem  Umstände  ist  es  zuzu- 
schreiben, wenn  ich  in  meiner  zweiten  vorläufigen  Mitteilung  über  Nerven- 
regeneration sehr  zurückhaltend  gewesen  bin  und  auf  eine  definitive  Schluß- 
folgerung verzichtet  habe.  Erst  später,  als  ich  deutlich  habe  sehen  können, 
daß  die  in  Rede  stehenden  Fasern  nach  einer  gewissen  Zeit  degenerieren  und 
die  vom  Zentralstumpf  herkommenden  sich  niemals  mit  ihnen  vereinigen, 
sondern  ihre  Enden  umgehen  bzw.  denselben  ausweichen,  ist  es  mir  möglich 
gewesen,  zu  genauen  Schlüssen  zu  gelangen,  welche  sich  gegen  die  Heilung 
per  primam  richten. 


D. 

Nachdem  nun  auf  Grund  erwiesener  Tatsachen  von  entscheidender 
Wichtigkeit  dargetan  ist,  daß  die  Nerven regeneration  durch  junge  Fasern 
vermittelt  wird,  die  aus  dem  zentralen  Stumpf  auswachsen  und  bei  ihrem 
Vorrücken  bestimmten  Gesetzen  folgen,  nachdem  ferner  alle  zugunsten 
anderer  Theorien  geltend  gemachten  Argumente  widerlegt  worden  sind, 
bleibt  noch  übrig  die  anatomische  Grundlage  für  gewisse  physiologische 
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Fragen  zu  besprechen,  die  mit  der  Nervenregeneration  eng  verknüpft 
sind,  d.  i.  die  Bedeutung  der  Kollateralbahnen. 

Ich  bemerke  zunächst,  daß  die  kollateralen  Bahnen,  von  denen  be- 
reits die  Rede  gewesen  ist,  in  zwei  Kategorien  einzuteilen  sind:  erstens 
(Marenghi,  Calö)  in  präexistierende  Kollateralbahnen,  d.  i. 
Nervenästchen  verschiedener  Herkunft,  welche  nach  den  gleichen  Be- 
zirken führen  und  infolge  Durchschneidung  eines  des  Hauptnerven  eine 
größere  funktionelle  Bedeutung  erlangen  können;  zweitens  in  solche, 
die  nach  Durchtrennung  des  Nerven  neugebildet  worden  sind.  Die 
präexistierenden  Kollateralbahnen  können  zweifacher  Art  sein :  sie 
können  entweder  durch  anastomotische  Nerven,  deren  Eindringen  in  den 
Hauptnerven  unterhalb  der  Durchschneidungsstelle  erfolgt,  oder  durch 
fremde  Nervenäste,  die  sich  in  dem  gleichen  Gebiet  verteilen,  wie  der 
durchschnittene  Nerv,  repräsentiert  werden. 

Die  erste  Art  von  präexistierenden  Kollateralen  wurde  speziell  von 
Marenghi  geschildert.  Es  wurde  von  ihm  festgestellt,  daß  in  gewissen 
Fällen  infolge  Durchschneidung  eines  Nerven  die  oberen  Abschnitte  des 
peripheren  Stumpfes  ausschließlich  aus  entarteten  Fasern  zusammen- 
gesetzt erschienen,  während  den  Verlauf  des  Nerven  entlang  gut  er- 
haltene Bündel  anzutreffen  waren.  Marenghi  hat  diese  Bündel  von 
außen  her  in  den  Nerven  eindringen  sehen  und  sie  darum  als  Kollateral- 
bahnen gedeutet.  In  diese  Kategorie  von  Kollateralbahnen  würden 
auch  die  rückläufigen  Fasern  von  Arloing  und  Tripier  gehören.  In 
manchen  Fällen  ist  es  auch  mir  möglich  gewesen,  in  einem  vollständig 
entarteten  peripheren  Stumpf  ein  noch  gut  erhaltenes  Faserbündel  wahr- 
zunehmen. Durch  Verfolgung  des  Nerven  in  seinem  Verlauf  —  an 
Serienschnitten  —  habe  ich  die  Eintrittsstelle  dieses  Bündels  in  den 
peripheren  Stumpf  längs  des  Verlaufs  dieses  letzteren  auffinden  können. 

Mit  der  zweiten  Art  von  Kollateralbahnen  hat  sich  namentlich  Calö 
befaßt,  der  an  der  Hand  sorgfältig  hergestellter  anatomischer  Präparate 
und  ganz  besonders  auf  Grund  der  Untersuchung  von  Muskeln  das  Vor- 
kommen von  Kollateralen  —  besonders  häufig  in  Nerven,  die  von  Ge- 
flechten herstammen  —  betonte.  Die  von  Calö  besprochenen  Kolla- 
teralbahnen verteilen  sich  auf  das  nämliche  Gebiet,  wie  der  durch- 
schnittene Nerv,  ohne  ihre  Fasern  in  denselben  hineinzusenden. 

Neben  der  topographischen  Untersuchung  über  die  Verteilung  der 
Nerven  führt  Calö  als  weitere  Stütze  für  die  Existenz  der  Kollateral- 
nerveu  an,  daß  häufig  bei  einem  MuBkel,  dessen  Nerv  durchschnitten 
wurde,  mitten  unter  Fasern,  welche  die  bekannten  durch  die  Entartung 
des  Nerven  bedingten  Veränderungen  zeigen,  andere  nicht  nur  normale, 
sondern  sogar  hypertrophische  zu  finden  sind.  Zur  Nachprüfung  dieser 
sorgfaltig  angestellten  Untersuchungen  habe  ich  hauptsächlich  mit  den 
Osmiumlösungen  behandelte  Haut-  und  Muskelnerven  sowie  mit  Gold- 
chlorid behandelte  Nervenendigungen  der  Muskeln  benutzt.    Ich  habe 
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mehrfach  in  einem  und  demselben  Bezirke  neben  normalen  Nervenästen 
auch  andere  vollständig  entartete  wahrnehmen  können,  mitunter,  dem 
nämlichen  Blutgefäß  anliegend,  einen  kleinen  normalen  Nerven  und. 
einen  entarteten.  Ferner  habe  ich  bei  den  Fußmuskeln  nach  Durch- 
schneidung des  Ischiadicus  vollkommen  erhaltene  motorische  Platten  und 
GoLOi'sche  Körper  neben  anderen  solchen  wahrgenommen,  die  voll- 
ständig entartet  waren.  Ich  neige  zu  der  Ansicht,  daß  diese  zweite 
Art  von  präexistierenden  Kollateralbahnen  viel  häufiger  ist  als  die 
andere. 

Die  Neubildung  von  Kollateralbahnen  wurde  zuerst  von  Vülpian 
auf  Grund  eines  klassischen  Versuchs  angenommen.  Er  wiederholte 
nämlich  den  einige  Jahre  vorher  von  Philipeaux  angestellten  Versuch» 
indem  er  ein  Nervenstück  exzidierte  und  einige  Monate  später  die  Wunde 
wieder  aufschloß.  Es  fand  sich,  daß  der  periphere  Stumpf  weiß,  er- 
regbar und  anscheinend  vom  zentralen  isoliert  war.  Vulpian  schnitt 
mehrfach  die  umliegenden  Gewebe  am  oberen  Ende  des  peripheren 
Stumpfes  ein:  die  Fasern  zeigten  sich  etliche  Tage  nachher  größtenteils 
entartet.  Der  französische  Physiolog  wiederholte  darauf  den  Versuch, 
isolierte  aber  diesmal  das  obere  Ende  des  peripheren  Stumpfes  von  den 
umgrenzenden  Geweben  gänzlich :  sämtliche  Fasern  des  peripheren 
Stumpfes  fielen  hierauf  der  Degeneration  anheim.  Vulpian  kam  auf 
Grund  dessen  zu  dem  Schlüsse,  daß  die  im  peripheren  Stumpf  ent- 
haltenen Fasern  nicht,  wie  er  anfangs  geglaubt,  autogen  regenerierte 
waren,  sondern  von  den  Zentralstürapfen  der  bei  Erzeugung  der  Wunde 
durchschnittenen  Nervenäste  herstammten. 

So  sinnreich  auch  dieser  Versuch  angestellt  ist,  so  erscheint  er 
dennoch  nicht  ganz  einwandfrei. 

Vor  allem  könnte  von  den  Vertretern  der  autogenen  Regeneration 
eingewendet  werden,  daß  die  durch  vollständige  Isolierung  des  zentralen 
Endes  des  Nerven  erzeugte  Verletzung  dieses  letzteren  neben  der  in- 
folge des  Eingriffes  eingetretene  Kreislaufstörung  schon  an  und  für  sich 
genügen  müsse,  um  die  Entartung  zu  veranlassen. 

Zweitens  ist  es  Tatsache,  daß  wenn  eine  gute  Regeneration  des 
peripheren  Stumpfes  erfolgt,  Verbindungen  mit  dem  zentralen  vorhanden 
sind,  und  wahrscheinlich  war  dies  bei  Vulpian  der  Fall ;  sicherlich  hat 
er  keinen  genügenden  Beleg  dafür  geliefert,  daß  es  sich  nicht  etwa  um 
Fasern  gehandelt  habe,  die  vom  zentralen  Stumpf  herstammten. 

Sei  dem  wie  ihm  sei,  meine  Untersuchungen  haben  mich  —  wie 
dies  übrigens  vorauszusehen  war  —  zu  einer  Anerkennung  der  Vulpian- 
schen  Hypothese  geführt.  Es  gelingt  mitunter  bei  genügeud  weiter  Ent- 
fernung der  Stümpt'o  tatsächlich  festzustellen,  daß  von  den  Zentral- 
stümpfeu  anderweitiger  durebtreunter  Nervenäste  her  Fasern  in  den 
peripheren  Stumpf  eintreten  und  daß  dieselben  in  gleicher  Weise  darin 
vorrücken,  wie  die  vom  betreffenden  zentralen  Stumpf  herkommenden. 
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Ist  auch  eine  solche  Möglichkeit  —  nämlich  das  Eintreten  von 
Fasern  aus  einem  durchschnittenen  Nerven  in  den  peripheren  Stumpf 
eines  anderen  —  unter  normalen  Umständen  relativ  belanglos,  eine  desto 
größere  Bedeutung  erlangt  sie,  wie  ich  später  zeigen  werde,  speziell  mit 
Rücksicht  auf  die  chirurgische  Behandlung  gewisser  Verletzungen  und 
auf  die  Ergebnisse  mancher  physiologischen  Versuche. 


E. 

Die  von  Claude  Bernard  in  den  Spinalwurzeln  entdeckte,  von 
Arloinq  und  Trtpier  bei  peripheren  Nerven  genauer  studierte  rück- 
läufige Sensibilität  ist  nunmehr  eine  unbestrittene,  wissenschaftliche 
Tatsache. 

Der  klassische  Versuch  Arloino's  und  Tripier's  —  da  jetzt  von 
peripheren  Nerven  die  Rede  ist,  will  ich  mich  speziell  mit  diesen  be- 
fassen —  ist  nun  folgender :  Es  wird  ein  Nervenast  in  der  Nähe  seiner 
Endigungen  durchschnitten.  Nachdem  mau  hierauf  das  Tier  einige 
Stunden  lang  in  Buhe  gelassen  hat.  wird  dessen  peripherer  Stumpf 
mechanisch  gereizt,  was  nachweislich  Schmerzkundgebungen  von  Seiten 
des  Tieres  hervorruft.  Daraus  schließen  die  genannten  Forscher  ganz 
richtig,  daß  rückläufige  Sinnesbahnen  vorhanden  sein  müssen,  deren 
Verbindungen  mit  den  Zentren  durch  die  Durchschueidung  des  Nerven- 
stammes nicht  verletzt  worden  sind. 

Das  Vorhandensein  eines  solchen  Zusammenhanges  wird  von  ihnen 
durch  die  Annahme  erklärt,  daß  in  den  peripheren  Nervenverzweigungeu 
—  nahe  den  Endigungen  —  Faserbündel  von  einem  zum  auderen 
ziehen;  zuweilen  werden  diese  Bündel  in  dem  Nervenfaden,  dessen  Be- 
standteile sie  nunmehr  geworden,  rückläufig,  treten  nach  eiuer  gewissen 
Zeit  aus  demselben  wieder  heraus,  um  schließlich  in  den  Geweben  zu 
endigen.  Die  Erscheinung  der  rückläufigen  Sensibilität  wäre  eben  durch 
solche  rückläufigen  Fasern  bedingt  und  käme  um  so  seltener  vor.  je 
weiter  man  sich  mit  dem  Schnitte  von  den  Endigungen  entfernt;  bei 
großon  Stämmen  wäre  sie  eine  sehr  seltene. 

Um  diese  ihre  Anschauung  zu  begründen,  unterziehen  Arloino  und 
Tripiek  die  peripheren  Stümpfe  einer  genauen  mikroskopischen  Prüfung: 
in  den  Fällen,  wo  sie  die  rückläufige  Sensibilität  angetroffen  haben, 
finden  sie  im  peripheren  Stumpfe  auch  normale  Nervenfasern. 

Leider  haben  Aulohs«  und  Tripier  im  Glauben  an  die  Langsam- 
keit des  Regenerationsprozesses  der  Nerven  alle  ihre  Untersuchungen  so 
angestellt,  daß  der  Einwand  naho  lag,  es  wären  die  von  ihnen  beob- 
achteteu  Fasern  bereits  regenerierte  gewesen. 

Ich  beabsichtige  über  diese  Frage,  mit  der  ich  mich  bisher  nur  vorüber- 
gehend befaßt  habe,  weitere  Untersuchungen  anzustellen;  indessen  kann 
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ich  schon  jetzt  zugunsten  der  Ansichten  Akloing's  und  Tbipier's  manche 
Beobachtung  mitteilen. 

Zunächst  habe  ich,  als  ich  seinerzeit  mit  dem  Studium  der  Nerven- 
endigungen beschäftigt  war,  direkt  das  recht  häufige  Vorkommen  von 
Nervenfaserzügen  konstatieren  können,  die  in  der  Nähe  der  Endigungen 
von  einem  Nervenstamm  zum  anderen  ziehen,  so  daß  es  schließlich  sogar 
zur  Bildung  von  stark  komplizierten  Netzwerken  kommt.  Ferner  habe 
ich  in  einigen  Fällen,  wo  ich  den  klassischen  Versuch  Akloing's  und 
Tripeer's  an  einem  Plantarnerven  ausgeführt  und  hierbei  die  Existenz 
einer  recht  auffälligen  rückläufigen  Sensibilität  konstatiert  hatte,  in  der 
Tat  unter  den  entarteten  Fasern  auch  eine  Anzahl  unversehrter  ange- 
troffen. 

Bezüglich  der  übrigen  Deutungen  dieser  Erscheinung  behalte  ich 
mir  vor,  dieselben  später  zu  erörtern. 


F. 

Es  erübrigt  nur  noch,  um  das  Studium  der  anatomischen  Re- 
generation der  Nerven  zu  ergänzen,  festzustellen,  ob  denn  die- 
selbe bei  den  verschiedenen  Nerven  in  gleicher  Weise 
vor  sich  geht  und  ob  Bedingungen  existieren,  welche  den 
Regenerationsprozeß  verzögern  bzw.  beschleunigen 
können. 

Ich  habe  zunächst  vergleichende  Untersuchungen  angestellt  zwischen 
rein  sensiblen  und  rein  motorischen  Nerven.  Zu  diesem  Be- 
hufe  habe  ich  speziell  den  N.  hypoglossus  und  den  Max.  sup. 
durchschnitten.  Sowohl  beim  ersteren  als  auch  beim  letzteren  habe  ich 
die  nämlichen  bereits  beschriebenen  Gebilde  zu  Gesicht  bekommen, 
ohne  daß  es  hierbei  mir  möglich  gewesen,  irgend  welchen  Unterschied 
zu  entdecken.  Etwas  Entscheidendes  vermag  ich  darüber  noch  nicht 
zu  sagen. 

Die  Regeneration  ist  eine  mehr  oder  minder  rasche 
bzw.  vollständige  je  nach  dem  Abstände  der  beiden  Stümpfe 
voneinander;  sind  letztere  vereinigt,  so  geht  dieselbe  freilich  schneller 
von  statten,  als  wenn  sie  voneinander  entfernt,  oder  gar  zwischen  die 
Stümpfe  für  ihre  Vereinigung  schwer  überwindbare  Hindernisse  ein- 
geschaltet werden.  Eiue  noch  raschere  Regeneration  wird  erzielt  durch 
Anlegung  der  Nervennaht ;  in  diesem  Falle  erfolgt,  wie  bereits  erwähnt, 
schon  am  sechsten  Tage  bei  erwachsenen  Tieren  und  noch  früher  bei 
jungen  der  Eintritt  der  aus  dem  Zentralstumpf  auswachsenden  neu- 
gebildeten Fasern  in  den  peripheren. 

Was  die  Naht  anbelangt,  so  habe  ich  dieselbe  —  da  es  sich  um 
kleioe  Nerven  handelte  —  im  allgemeinen  in  der  Weise  angelegt,  daß 
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zwischen  je  zwei  Bündeln  des  betreffenden  Nerven  ein  paar  Seiden- 
nr '  te  hindurch  geführt  und  darauf  —  soweit  als  nur  möglich  —  die 
einzelnen  Bündelchen  des  zentralen  Stumpfes  mit  den  entsprechenden 
des  peripheren  aneinander  gebracht  wurden ;  schließlich  wurde  mit  feiner 
Seide  das  Perineurium  genäht. 

Das  Aussehen  der  Narbe,  und  zwar  nicht  nur  mit  Rücksicht  auf 
ihre  Länge,  sondern  auch  auf  ihre  Struktur,  ist  maßgebend  für  die  Be- 
urteilung des  Abstandes  der  beiden  Stümpfe  voneinander  sowie  der 
Schwierigkeiten,  welche  die  jungen  Fasern  haben  überwinden  müssen, 
um  durch  dieselbe  hindurchzukommen.  So  finden  sich  in  den  Fällen, 
wo  die  Naht  angelegt  worden,  zahlreiche,  nahezu  geradlinig  vom  zen- 
tralen zum  peripheren  Stumpf  ziehende  Fasern  vor ;  die  Narbe  ist  eine 
sehr  kurze,  die  einander  durchschneidenden  Fasern  in  geringerer  An- 
zahl und  die  Anordnung  zu  Bündeln  wenig  auffällig  außer  in  den  mehr 
peripheren  Bezirken.  Dabei  ist  die  Zahl  der  Endknöpfe  eine  miuder 
große  und  die  schraubenartigen  Gebilde  äußerst  spärlich  vertreten  oder 
überhaupt  gar  nicht  vorhanden.  Bei  Narben,  deren  Bildung  auf  große 
Hindernisse  gestoßen  ist,  findet  man  hingegen  sämtliche  bei  Besprechung 
der  Narbe  beschriebenen  Gebilde,  dazu  einen  sehr  unregelmäßigen  Ver- 
lauf der  Fasern  und  eine  sehr  auffällige  Anordnung  zu  Bündeln,  wie 
ich  eben  eine  solche  beschrieben  habe. 

Einen  großen  Einfluß  auf  die  Schnelligkeit  des  Regenerations- 
prozesses, sowie  auf  die  Art  und  Weise,  wie  derselbe  vor  sich  geht, 
hat  auch  das  Alter  des  betreffenden  Tieres.  Bei  jungen  Tieren  erzielt 
man  eine  viel  raschere  Vernarbung,  regelmäßige,  minder  voluminöse 
Narben  und  spärliche  Knöpfe  bzw.  Schrauben;  bei  völlig  erwachsenen 
Tieren  hat  man  hingegen  eine  auffälligere  bündelartige  Anordnung  und 
letztere  Gebilde  in  reichlicher  Anzahl  (Taf.  XVII  Fig.  48). 

Das  Aussehen  der  Narbe  hängt  also  zusammen  mit  den  Binder- 
nissen, die  der  Wiederherstellung  seiner  Kontiuuität  im  Wege  gestanden, 
sowie  mit  dem  Alter  des  Tieres  und  zeigt  ferner  noch  an,  wie  weit  die 
Regeneration  gediehen  und  mit  welcher  Schnelligkeit  dieselbe  vor  sich 
gegangen. 

Es  ist  naheliegend,  daß  in  den  Fällen,  wo  die  Kontinuität  zwischen 
den  beiden  Stümpfen  schneller  wieder  hergestellt  worden,  auch  eine 
raschere  und  vollständigere  Regeneration  im  peripheren  Stumpfe  statt- 
gefunden hat ;  zur  Erzielung  eines  derartigen  Resultats  wird  am  meisten 
beigetragen  durch  Aneinanderfügung  der  Stümpfe,  oder  eigentlich  durch 
Zusammennähen  derselben. 
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II. 

Wenn  wir  jetzt  zur  Besprechung  der  Frage  nach  der  Wieder- 
herstellung der  Funktion  im  Bereiche  der  verletzten  Nerven  über- 
gehen, hat  es  a  priori  den  Anschein,  als  ob  das  anatomische  Studium 
das  physiologische  ergänzen  und  erleichtern  sollte. 

In  Wirklichkeit  aber  verhält  sich  die  Sache  anders,  denn  wenn 
man  an  die  Frage  herautritt,  so  stößt  man  gleich  zu  Anfang  auf 
schreiende  Widersprüche. 

Das  erste,  was  dem  Forscher  bei  Anstellung  dieser  Untersuchung 
sofort  auffällt,  ist  der  schwankende  Erfolg  des  physiologischen  Ver- 
suches den  konstanten  Gesetzen  gegenüber,  nach  denen  die  anatomischen 
Vorgänge  sich  abspielen. 

Während  man  bei  gleichen  Versuchsbedingungen  anatomisch  ähn- 
liche Resultate  erzielt,  kann  das  physiologische  Ergebnis  ein  ganz  an- 
deres sein.  Die  Unterschiede  betreffen  sowohl  die  durch  den  Eingriff 
bedingte  Lähmung,  als  auch  die  Zeit,  binnen  welcher  die  Wiederher- 
stellung erfolgt,  sowie  schließlieh  den  Grad,  den  diese  letztere  erreicht. 

Bei  Besprechung  der  Frage  der  funktionellen  Wiederherstellung 
sollen  auch  die  Resultate  der  klinischen  Untersuchungen  und  derjenigen 
klinischen  Betrachtungen,  die  ich  anstellen  konnte,  in  Betracht  gezogen 
werden. 

A. 

Zu  meinen  Untersuchungen  habe  ich  verschiedene  Tierarten  (Laccrta 
viridis,  Huhn,  Ratte,  Meerschweinchen,  Kaninchen,  Pferd,  Katze) ,  vorzugs- 
weise aber  den  Uund  benutzt,  der  sich  wohl  am  besten  zn  physiologischen 
Feststellungen  eignet.  Von  den  Nerven  habe  ich  folgende  zur  Untersuchung 
benutzt:  Maxi  11.  superior,  Hypoglossus,  Plexus  b rac h i al i s  bzw. 
einen  seiner  Aste,  Cruralis,  Ischiadicus,  Plantaris,  auch  habe  ich 
den  Halssympathicus  ein  gutes  Stück  unterhalb  des  Gang],  cerv.  sup. 
durchtrennt  und  verschiedene  Verletzungen  bis  zur  vollständigen  Durchschnei- 
dung des  Rücken*  und  Lendenmarks  erzeugt.  Ganz  speziell  habe  ich  aber 
die  Durchschnoidung  des  Ischiadicus  ins  Auge  gefaßt,  welcher  letztere  im 
Hinblick  auf  die  durch  ihn  ermöglichten  funktionellen  Feststellungen  vor 
allen  übrigen  Nerven  einen  erheblichen  Vorteil  bietet. 

Manchmal  habe  ich  den  Nerven  einfach  durchschnitten,  andere  Male 
hingegen  ein  mehr  oder  wenig  langes  Stück  desselben  abgetragen,  schließlich 
mitunter  nach  vorheriger  Durchschneidung  des  Nerven  ein  langes  Stück  ent- 
weder des  zentralen  oder  des  peripheren  Stumpfes,  oder  auch  beider  abgelöst 
dieselben  zentral-  bzw.  peripherwärts  umgeschlagen  und  mit  einer  oder 
mehreren  Nähten  das  betreffende  Ende  subkutan  oder  intramuskulär  festgenäht. 

Die  Versuche  über  rückläufige  Sensibilität  habe  ich  in  derselben  Weise 
angeführt  wie  Arloing  und  Tll'iEK  und  ebenso  verschiedene  Versuche  von 
Bkthk  und  anderen  Forschern  —  die  ich  bereits  erwähnt  habe  und  deren 
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ich  später  bei  Darlegung  des  Wahrgenommenen  abermals  gedenken  werde  — 
wiederholt. 

Bei  allen  diesen  Operationen  habe  ich  auf  den  Gebrauch  der  Antiseptica 
gänzlich  verzichtet  und  mich  auf  eine  strenge  Befolgung  der  Asepsis  be- 
schränkt. Ich  habe  nur  seltene  Fälle  von  Eiterung  erlebt,  die  bei  diesen 
Tieren  erhobenen  Befände  hahe  ich  aber  nicht  berücksichtigt. 

Um  soweit  als  möglich  Fehlerquellen  auszuweichen,  habe  ich  bei  meinen 
Versuchen  von  allen  jenen  Vorgängen  Abstand  genommen,  die  nicht  genau 
meßbare  Lasionen  zur  Folge  haben.    (Herau  Brei  Ben  usf.) 

Wird  ein  Nerv  durchschnitten,  so  stellt  sich  in  dessen  Verteilungsbezirk 
eine  Lähmung  ein,  die  bei  gemischten  Nerven  selbstverständlich  eine 
sentible  und  eine  motorische  ist ;  auf  dieselbe  folgt  Schwinden  der  elektrischen 
Erregbarkeit. 

Bei  der  hier  folgenden  Beschreibung  vor  allem  der  Symptome  ist  speziell 
vom  N.  ischiadicus  des  Hundes  die  Rede;  bezüglich  anderer  Nerven 
bzw.  Tiere  werde  ich  hier  und  da  einiges  bemerken,  wenn  es  der  Mühe  wert 
erscheinen  sollte. 

Die  infolge  Durchschneidung  des  N.  ischiadicus  sich  einstellende 
Lähmung  ist  nicht  nur  bei  den  verschiedenen  Tierarten,  sondern  auch  bei 
den  einzelnen  Individuen  derselben  Art  eine  sehr  verschiedene.  Während 
z.  B.  beim  Hunde  die  Lähmung  zuweilen  eine  sehr  ausgedehnte  ist,  so  daß 
das  Tier  gezwungen  ist,  die  Extremität  hängen  zu  lassen,  gebraucht  es  ein 
andermal  dieselbe  verhältnismäßig  gut.  Die  konstante  charakteristische  Folge 
der  Durchschneidung  deB  Ischiadicus  ist  aber  das  Umschlagen  der 
Pfote  nach  rückwärts;  anstatt  mit  der  Sohle  tritt  das  Tier  mit  dem 
Rücken  der  ersteren  auf.  Auch  hinsichtlich  der  sensiblen  Lähmung  bestehen 
sicherlich  in  den  einzelnen  Fällen  merkliche  Unterschiede. 

Wie  nach  einfacher  Durchscbneidung  des  Nerven  die  sensiblen  und  die 
motorischen  Lähmungen  sowie  die  elektrische  Erregbarkeit  verlaufen,  werde 
ich  womöglich  einzeln  darlegen,  wenn  auch  die  Versuchsergebnisse  zu  sehr 
voneinander  abweichen,  um  in  dieser  Richtung  genaue  Angaben  machen  zu 
können.1) 

Die  motorische  Lähmung  verläuft  in  den  verschiedenen  Fällen  ver- 
schieden. Mitunter  tritt  in  den  ersten  Zeitperioden  eine  Verschlimmerung 
derselben  ein.  wss  namentlich  bei  jugendlichen  Tieren  der  Fall  ist,  bei  denen 
der  Gang  noch  kein  hinreichend  fester  ist.  Das  Tier  fühlt  hierbei  das  Be- 
dürfnis, sich  auf  die  Gliedmaße  zu  stützen;  da  aber  die  Muskeln  größtenteils 
nicht  funktionieren,  so  erfahren  häufig  die  Gelenke  erhebliche  Deformationen, 
welche  die  durch  den  operativen  Eingriff  bedingte  Funktionsstörung  noch  er- 
höhen. In  anderen  Fällen  macht  sich  gleich  in  den  ersten  Tagen  eine  rasche 
Besserung  bemerkbar;  manchmal  besteht  10 — 15  Tage  nach  der  Operation 
nur  ein  größeres  Behindertsein  im  Gehen,  das  einzige  noch  übrige  Kenn- 
zeichen der  stattgefundenen  Durchschneidung,  so  daß  dieselbe  einer  ober- 
flächlichen Beobachtung  leicht,  entgeht. 

')  Die  Angabe  sämtlicher  operierter  Fälle  würde  einen  unnütz  weiten 
Raum  beanspruchen;  ebensowenig  zweckdienlich  dürfte  eine  Auswahl  der- 
selben sein ;  ich  habe  daher  es  vorgezogen,  die  funktionelle  Wiederherstellung 
in  ihren  Hauptzügen  darzulegen,  so  wie  ich  dieselbe  bei  meinen  zahlreichen 
Versuchen  habe  beobachten  können. 
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Was  die  Wiederherstellung  der  Funktion  anbelangt,  so  kann 
die  dazu  erforderliche  Zeit  geradezu  enorme  Unterschiede  aufweisen.  Während 
manchmal  etwas  über  einen  Monat  nach  dem  Eingriffe  das  Tier  beim  Gehen 
bzw.  Laufen,  8pringen  die  betreffende  Extremität  in  vollkommen  normaler 
Weise  gebraucht,  zeigt  es  sich  andere  Male  wieder  —  selbst  nach  6 — 7  Mo- 
naten und  noch  darüber  —  im  Vergleich  zum  ersten  Tage  nach  der  Ope- 
ration eher  verschlimmert  als  gebessert. 

Bei  so  großen  die  motorische  Wiederherstellung  betreffenden  Zeitunter- 
schieden gelingt  es  sehr  schwer,  ein  Gesetz  aufzustellen.  Zu  bemerken  ist 
jedoch  hierbei,  daß  selbst  lange  Zeit  nach  Durchscbneidung  eines  Nerven 
eine  Wiederherstellung  doch  eintreten  kann  (beim  Menschen  sogar  nach 
Jahren). 

Die  Wiederherstellung  der  8ensibil  ität  erfolgt  nach  konstanteren 
Gesetzen  als  die  der  Motilität,  kann  jedoch  bei  Tieren  nicht  mit  genügender 
Genauigkeit  bestimmt  werden,  ganz  besonders  wegen  des  Aufregungszustandes 
in  welchem  sich  dieselben  befinden ,  wenn  sie  nach  einmal  überstaudener 
Operation  untersucht  werden. 

Eine  beim  Hunde  konstante  Erscheinung  ist  die  1  —  2  Monate  nach 
Durchscbneidung  des  Ischiadicus  sich  wieder  einstellende  starke  Emp- 
findlichkeit der  Pfote:  preßt  man  letztere  zusammen,  so  heult  das 
Tier  auf. 

Wa9  die  Hautempfindlichkeit  anbetrifft,  so  scheint  dieselbe  erst 
später  zurückzukehren ;  jedenfalls  erreicht  sie  die  Zehenspitzen  nicht  vor  dem 
3.  bzw.  4.  Monat. 

Die  Wiederkehr  der  Erregbarkeit  des  peripheren  Stumpfes,  die 
ich  speziell  mit  Bezug  auf  elektrische  Reize  studiert  habe,  erfolgt  gleichfalls 
nach  2 — 3  Monaten ;  zu  dieser  Zeit  findet  eine  Überleitung  des  oberhalb  der 
Narbe  wirkenden  Reize  noch  nicht  statt. 

Die  Dauer  der  NichtÜberleitung  der  Reize  durch  die  Narbe  ist  eine  viel 
größere ;  am  frühesten  habe  ich  4  Monate  nach  der  Operation  die  Narbe  für 
Reize  leitend  gefunden ;  andere  Male  wieder  wurden  letztere  auch  selbst  nach 
11  Monaten  noch  nicht  durch  die  Narbe  hindurch  geleitet.  Darauf  werde 
ich  später  zurückkommen. 

Die  mechanische  Erregbarkeit  der  Nerven  habe  ich  nur  in  einer 
beschränkten  Anzahl  vou  Fällen  untersucht  und  jedenfalls  hierbei  die  gleichen 
Resultate  erzielt  wie  bei  Untersuchung  der  elektrischen. 

Neben  diesen  ganz  allgemein  gehaltenen  sehr  schwankenden  Angaben 
über  die  Zeit,  innerhalb  deren  im  Bereiche  der  verletzten  Nerven  eine  Wieder- 
herstellung der  Funktion  eintreten  kann,  sind  auch  noch  Fälle  zu  verzeichnen, 
wo  eine  solche  entweder  bedeutend  später  oder  überhaupt  niemals  erfolgte. 

Man  hat  versucht  die  nach  Nervendurchtrennungen  möglichen  Heilungen 
in  Klassen  einzuteilen,  u.  z.  in:  rasche,  langsame,  sehr  langsame. 
Eine  derartige  Einteilung  stellt  nur  ein  Schema  dar;  praktisch  ist  jedoch 
der  Ubergang  von  einer  zur  anderen  ein  so  allmählicher,  daß  eine  Grenz- 
bestiinronng,  ja  mitunter  das  Einreihen  eines  Falles  in  die  eine  oder  in  die 
andere  Klasse,  ganz  besonders  aber  die  Trennung  der  langsamen  von  den 
sehr  langsamen  Regenerationen,  nur  sehr  schwer  gelingt. 

Um  versuchshalber  die  Frage  von  einer  anderen  Seite  ins  Auge  zu  fassen, 
bin  ich  auch  in  anderer  Weise  vorgegangen. 

Ich  habe  in  manchen  Fällen  den  Is  ch  i  a  d  i  c  u  s  bei  seinem  Austritt  aus 
der  Ineisura  ischiadica  durchschnitten,  in  anderen  weiter  unten,  am 
unteren  Schenkeldrittel:   die  Resultate   waren  hierbei  keine   merklich  ver- 
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schiedene,  wenigstens  nicht  .solche ,  daß  man  daraus  auf  einen  konstanten 
Unterschied  hätte  schließen  können. 

In  den  Bereich  meiner  Untersuchungen  hahe  ich  auch  die  mit  Rück- 
sicht auf  das  Alter  des  betreffenden  Versuchstiers  sich  ergebenden  Unter- 
schiede  gezogen:  bei  jungen  Tieren  schreitet  die  Besserung  rascher  fort;  nur 
hat  man  hierbei  keinen  höheren  Prozentsatz  an  raschen  motorischen  Heilungen. 
Merkwürdig  ist  hierbei  der  Umstand,  daß  die  größten  Unterschiede  gerade 
die  Zeitperiode  betreffen,  in  der  die  Leitung  des  elektrischen  Reizes  durch 
die  Narbe  hindurch  stattfindet. 

Durch  Abtragung  eines  Nervenstückes  habe  ich  den  Abstand  der  beiden 
Stümpfe  voneinander  mehr  oder  weniger  vergrößert,  und  infolgedessen  ist 
zwar  eine  bedeutende  Verzögerung  der  langsamen  sowie  ein  höherer  Prozent-' 
satz  an  ausgebliebenen  Heilungen  bedingt,  aber  dafür  auch  jener  der  raschen 
—  namentlich  motorischen  —  Wiederherstellungen  keineswegs  herabgesetzt 
worden. 

Dabei  habe  ich  auch  die  Wahrnehmung  gemacht,  daß  die  starke  Emp- 
findlichkeit der  Pfote  in  solchen  Fällen  sich  häufig  wie  in  der  Norm  kund- 
gibt, wenn  die  beiden  Stümpfe  aneinander  gefügt  werden. 


B. 

Im  Hinblick  auf  obige  Ergebnisse  gehe  ich  nunmehr  zur  Be- 
sprechung der  verschiedenen  bereits  bei  Erörterung  der  anatomischen 
Regeneration  in  Betracht  gezogenen  Theorien  über,  die  ich  auf  Grund 
der  bei  meinen  Versuchen  zutage  getretenen  Erscheinungen  einer  Prüfung 
unterziehen  will. 

Zunächst  will  ich  die  Frage  untersuchen,  ob  die  Lehre  von  der 
Vereinigung  per  primam  bzw.  der  autogenen  Regeneration  —  bezüglich 
deren  ich  die  Unhaltbarkeit  aller  zu  ihrer  Stütze  herangezogenen  ana- 
tomischen Argumente  dargetan  —  irgend  eine  physiologische  Grundlage 
besitzt.  Darauf  werde  ich  die  anatomisch  bewiesene  Theorie  der  Re- 
generation vom  Zentrum  aus  ins  Auge  fassen  und  schließlich  zur  Be- 
sprechung der  beiden  Nebenfragen  (der  Kollateralbahnen  und  der  rück- 
läufigen Sensibilität),  denen  physiologisch  die  allergrößte  Bedeutung  zu- 
kommt, übergehen. 

1. 

Was  die  Vereinigung  per  p r i m a m  anlangt  —  eine  Annahme, 
die,  wie  bereits  erwähnt,  bis  jetzt  einer  anatomischen  Grundlage  ent- 
behrt —  so  habe  ich  bei  meinen  Versuchen  niemals  irgend  welche  phy- 
siologische Erscheinung  zu  Gesicht  bekommen,  die  den  Gedanken  au 
eine  solche  hätte  rechtfertigen  können.  Auch  wenn  man  die  bei  Hunden 
oft  zu  erzielenden  raschen  —  namentlich  motorischen  —  Heilungen  nur 
vom  physiologischen  Standpunkte  aus  ins  Auge  faßt,  erscheint  die  Mög- 
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lichkeit  ausgeschlossen,  daß  dieselben  einer  Vereinigung  per  primam  zu 
verdanken  sind.  Denn  solche  rasche  Heilungen  können  mitunter  auch 
dann  erfolgen,  wenn  durch  die  Operation  die  beiden  Stümpfe  vonein* 
ander  entfernt  worden  und  daher,  wie  leicht  einzusehen,  eine  Vereinigung 
per  primam  so  gut  als  unmöglich  wird. 

Um  jene  Annahme  zu  stützen,  werden  auch  klinische  Fälle  von 
rascher  durch  Naht  erzielter  Wiederherstellung  sowohl  der  sensiblen  als 
auch  der  motorischen  Punktion  angeführt.  Allein  während  einerseits 
gegen  eine  solche  Deutung  dieser  Fälle  die  experimentelle  Erfahrung 
spricht,  auf  die  ich  oben  hingewiesen,  kann  andrerseits  eine  rasche 
Wiederherstellung  der  Funktion  in  einem  bestimmten  Bezirk  durch  die 
Annahme  erklärt  werden,  daß  dieselbe  durch  Kollateralbahnen  erfolgt, 
deren  Existenz  als  anatomisch  bewiesen  anzusehen  ist. 

Allerdings  liegen  klinische  Fälle  vor,  die,  als  der  Ausdruck  einer 
möglichen  Heilung  per  primam  aufgefaßt  wurden  und  noch  immer  un- 
aufgeklärt sind. 

So  spricht  man  von  einigen  Fällen,  in  denen  die  beiden  Stümpfe, 
lange  voneinander  getrennt  waren,  dann  angefrischt  und  vornäht  wurden, 
worauf  die  funktionelle  Wiederherstellung  des  verletzten  Gebietes  binnen 
wenigen  Stunden  eingetreten  sei. 

Doch  ist  auch  bei  diesen  Fällen  die  Annahme,  es  habe  eine  Ver- 
einigung per  primam  stattgefunden,  kaum  zulässig,  und  zwar  deshalb, 
weil  zu  einer  solchen  Zeit  die  Nervenfasern  des  peripheren  Stumpfes 
vollständig  entartet  sind.  Es  könnte  zwar  hierbei  eine  Neurotisation 
eingetreten  seiu  und  somit  eine  Vereinigung  per  primam  mit  den  peri- 
pheren regenerierten  Fasern  angenommen  werden;  schwer  begreiflich 
erscheint  es  aber  dann,  wie  solche  früher  funktionsunfähige  Fasern  auf 
einmal  funktionsfähig  werden  sollten,  sobald  sie  mit  dem  zentralen 
Stumpf,  deren  Fortsetzung  sie  ja  gebildet,  wieder  in  Berührung  ge- 
bracht wurden. 

Was  mich  anbetrifft,  so  ist  es  mir  bisher  noch  niemals  geglückt, 
ähnliche  Fälle  zu  beobachten,  und  zwar  weder  bei  meinen  an  den  ver- 
schiedenartigsten Tieren  bzw.  Nerven  angestellten  sehr  zahlreichen  Ver- 
suche d,  noch  bei  den  wenigen  klinischen  Fällen  deren  Verlauf  ich  habe 
verfolgen  können. 


Keine  einzige  physiologische  Erfahrung  spricht  nun  zugunsten  der 
autogenen  Regeneration,  die,  wie  ich  im  vorhergehenden  durgetan,  vom 
anatomischen  Standpunkte  aus  in  keiner  Weise  annehmbar  erscheint. 

Da  aber  Bethe  seine  Theorie  auch  auf  physiologische  Momente 
gestützt  hat,  so  sei  mir  gestattet,  die  von  ihm  und  anderen  zur  Be- 
gründung der  polygenetischen  Lehre  verwerteten  Feststellungen  zu  er- 
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örtern,  um  dadurch  zu  einer  richtigen  Beurteilung  der  von  den  ver- 
schiedenen Beobachtern  gegebenen  Deutungen  zu  gelangen. 

2. 

Das  von  Bethe  und  van  Gehuchten  zur  Begründung  der  in  Rede 
stehenden  Theorie  vorgebrachte  physiologische  Hauptargument  ist  das 
Verhalten  der  mit  Durchschneidung  eines  Nerven  und 
Entfernung  der  beiden  Stümpfe  voneinander  operierten 
Tiere  der  elektrischen  Reizung  des  Nerven  gegenüber.  Ein 
paar  Monate  nach  der  Operation  wurden  von  Bethe  die  beiden  Stümpfe 
bloßgelegt  und  gereizt.  Es  zeigte  sich  hierbei,  daß  während  die  Reizung 
des  peripheren  Stumpfes  Muskelzuckungen  in  dem  von  demselben  ver- 
sorgten Gebiete  hervorrief,  bei  Reizung  des  zentralen  dieselben  gänzlich 
ausblieben.  Daraus  schließt  er,  daß  die  Vereinigung  der  beiden  Stümpfe 
nicht  stattgefunden  hat. 

Allerdings  ist  diese  Begründung  im  ersten  Augenblick  verführerisch; 
durch  eingehendes  Studium  der  Frage  ist  es  mir  aber  möglich  gewesen, 
einen  klaren  Beweis  dafür  zu  liefern,  daß  die  der  Schlußfolgerung  Bethe's 
zugrunde  liegende  Beobachtung  tatsächlich  der  Wahrheit  entspricht,  die 
Schlußfolgerung  selbst  hingegen  eine  irrige  ist. 

Wie  ich  schon  zu  bemerken  Gelegenheit  gehabt,  ist  der  periphere 
Stumpf  auch  erregbar,  nicht  nur  wenn  die  beiden  Stümpfe  voneinander 
entfernt  worden,  sondern  auch  dann,  wenn  man  dieselben  nach  vor- 
heriger Aneinanderfügung  der  Vernarbung  überlassen  bzw.  die  Naht 
vorgenommen  hat,  denn  die  elektrische  Reizung  ruft  Muskelzuckungen 
in  den  versorgten  Bezirken  hervor,  noch  ehe  sie  durch  die  Narbe  hin- 
durch geleitet  worden. 

Diese  eigentümliche  Erscheinung  hat  nicht  nur  Bethe,  sondern  auch 
noch  andere  Forscher  irregeführt,  vor  allen  Philipeaux  und  Vulpian, 
denen  die  Vaterschaft  der  vom  ersteren  verfochtenen  Ansichten  und  der 
namhaftesten  seiner  Versuche  zu  verdanken  ist. 

Nun,  sei  es  in  dem  Falle,  wo  die  beiden  Stümpfe  voneinander  ent- 
fernt worden,  sei  es  noch  mehr  in  dem,  wo  man  dieselben  miteinander  in 
Berührung  hat  vernarben  lassen,  wird  es  möglich,  festzustellen,  daß  die 
Nervenfasern  des  peripheren  Stumpfes  weiter  nichts  sind,  als  die  Fort- 
setzung jener  des  zentralen  und  somit  ohne  weiteres  die  Schlußfolgerungen 
Bethe's  ablehnen.  Um  ihm  aber  einen  sowohl  anatomisch  als  auch 
funktionell  schlagenden  Beweis  entgegenzustellen,  habe  ich  den  Versuch 
folgendermaßen  durchgeführt. 

Nach  Durchschneidung  eines  Nerven  habe  ich  dessen  Stümpfe  von- 
einander entfernt  bzw.  aneinandergefügt;  nach  einigen  Monaten  zeigte 
sich  der  periphere  erregbar,  während  die  Reizung  des  zentralen  keine 
Zuckungen  im  Gebiete  des  peripheren  hervorrief. 


Digitized  by  Google 


Die  Regeneration  der  Nerven. 


415 


Es  wurde  alsdann  der  zentrale  Stumpf  oberhalb  der  ersten  Durch- 
8chneidungsstelle  abermals  durchtrennt  und  nach  10 — 15  Tagen  der 
periphere  wieder  bloßgelegt.  Es  ergab  sich,  daß  derselbe  nicht  mehr 
erregbar  war;  histologisch  untersucht,  zeigte  er  sich  durchwegs  von 
entarteten  Fasern  eiugenommen. 

Der  Logik  dieser  Tatsachen  gegenüber  halte  ich  jede  Diskussion 
für  überflüssig. 

Eine  weitere  ebenfalls  von  Bethe  in  Betracht  gezogene  physio- 
logische Frage  ist  die  der  möglichen  Beziehungen  von  regenerierten 
sensiblen  Fasern  zu  eben  solchen  motorischen. 

Ich  beeile  mich  hierzu  die  Bemerkung  zu  machen,  daß  Bethe's 
Ansicht  zufolge,  nicht  nur  die  Vereinigung  einer  sensiblen  mit  einer 
motorischen  Faser  stattfinden  könne,  „wenn  nur  die  polare  Orien- 
tierung die  gleiche  ist",  sondern  auch  zwischen  einer  sensiblen 
Nervengruppe  und  einer  motorischen  engere  Beziehungen,  so  die  Bildung 
von  peripheren  Reflexzentren  ohne  Ganglienzellen,  möglich  sind  (!). 

Sehen  wir  uns  einmal  die  Versuche  an,  auf  die  Bethe  so  schwer- 
wiegende Angaben  stützt. 

Das  Verhalten  zweier  verschiedener  durch  Naht  miteinander  ver- 
bundener Nervenstücke  ist  bereits  mehrfach  studiert  worden,  namentlich 
von  Vtjlpian,  der  auf  Grund  klassischer  Versuche  zu  genaueren  Re- 
sultaten gelangte.  Mittels  Naht  vereinigte  er  den  peripheren  Stumpf 
des  N.  hypoglossus  mit  dem  zentralen  des  Lingualis;  bei  Bloß- 
legung der  operierten  Stelle  nach  einer  gewissen  Zeit  sah  er,  daß  die 
beiden  Stümpfe  miteinander  gut  verwachsen  waren ;  bei  elektrischer 
Reizung  stellten  sich  Muskelzuckungen  im  Gebiete  des  Hypoglossus  ein. 

Dies  brachte  Vulpiax  auf  die  Vermutung,  daß  die  motorischen 
Fasern  von  der  Chorda  tympani  einem  motorischen  Ast  des  Lin- 
gualis, herstammen  mochten.  Um  dies  zu  ermitteln,  durchschnitt  er 
die  Chorda  tymp.  oberhalb  ihres  Eintrittes  in  den  Lingualis  und 
reizte  nach  einiger  Zeit  abermals  den  Hypoglossus,  der  sich  aber 
motorisch  als  unempfindlich  erwies.  Bei  der  histologischen  Untersuchung 
fanden  sich  die  Chorda  und  eine  Anzahl  Fasern  des  peripheren 
Stumpfes  entartet.  Daraus  hatte  Vülpian  natürlich  den  Schluß  ge- 
zogen, daß  die  motorischen  Fasern  des  peripheren  Hypoglossus-Stumpfes 
der  Chorda  tympani  entstammten. 

Ohne  sich  aber  dio  Mühe  zu  geben,  den  Versuch  Vulpians  auf 
einem  nach  seinem  Dafürhalten  günstigereu  Boden  zu  wiederholen,  läßt 
B etile  denselbeu  ganz  einfach  unbeachtet,  weil  —  wie  er  meint  —  an 
alten  Tieren  angestellt! 

Statt  dessen  vereinigt  er  den  peripheren  des  Lingualis  mit  dem 
zentralen  des  Hypoglossus.  Nach  fünf  Monaten  durchschneidet  er 
diesen  letzteren  oben  wiederum  und  findet  bei  der  einige  Tage  später 
vorgenommenen  Untersuchung  sämtliche  Fasern  des  peripheren  Stumpfes 
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in  Entartung  begriffen.  Er  schließt  daraus,  daß  die  Fasern  des  peri- 
pheren Stumpfes  sich  zuerst  autogen  gebildet  (sensible  Fasern)  und  so- 
dann mit  jenen  vom  zentralen  herstammenden  vereinigt  haben  (moto- 
rische Fasern),  wodurch  sie  von  diesen  abhängig  geworden  sind. 

Ist  es  —  nach  dem  bisher  Dargelegten  —  wirklich  notwendig, 
nochmals  zu  betonen  daß  die  von  Bethe  im  peripheren  Stumpf  des 
Lingualis  wahrgenommenen  Fasern  ganz  sicher  von  den  Zentral- 
stümpfen der  Hy poglossus fasern  herkommende  junge  motorische 
Fasern  waren,  die  nach  Durchschneidung  dieses  Nerven  naturgemäß  in 
Entartung  begriffen  waren? 

Allein  dieser  Forscher  will,  wie  ich  bereits  hervorgehoben,  die 
Möglichkeit  engerer  Beziehungen  zwischen  sensiblen  und  motorischen 
Fasern  und  zwischen  einzelnen  Gruppen  derselben  zur  Geltung  bringen, 
Beziehungen,  die  —  um  seinen  Ausdruck  zu  gebrauchen  —  zur  Bildung 
von  „peripheren  Reflexzentren  ohne  Ganglienzellen"  führen  würden. 

Vorläufig  sei  hier  auch  bemerkt,  daß  an  den  solchen  Deduktionen 
zugrunde  liegenden  Versuchen  wohl  vieles  auszusetzen  ist,  denn  kein 
einziger  derselben  bietet  hinreichend  feste  Stützpunkte  dar,  um  darauf 
bestimmt  lautende  Theorieen  aufzustellen. 

Im  großen  und  ganzen  dürften  sich  die  Versuche  Bethe's  auf  nach- 
stehenden Vorgang  reduzieren  lassen:  Nachdem  er  zu  einem  von  ihm 
für  regeneriert  gehaltenen  Stamme  gelangt  ist,  reizt  er  einen  sensiblen 
Ast  desselben,  wodurch  es  im  Gebiete  dieses  Stammes  zu  Muskel- 
zuckungen kommt.  Oder  aber  er  bekommt  zwei  —  von  ihm  als  auto- 
regeneriert angesprochene  —  durch  wenige  Nervenfasern  miteinander 
verbundene  Aste,  reizt  den  einen  und  erzielt  dadurch  Muskelzuckungen 
im  Gebiete  des  anderen. 

Da  er  nun  hierbei  die  Wahrnehmung  macht,  daß  (im  ersten  Falle) 
die  gereizten  sensiblen  bzw.  (im  zweiten  Falle)  die  beide  Stämme  mit- 
einander verbindenden  Fasern  in  weit  schwächerer  Anzahl  vorhanden 
sind  als  die  motorischen,  zu  denen  der  Reiz  übergeleitet  wird,  so  kommt 
er  zu  dem  Schlüsse,  es  könne  sich  wohl  nicht  um  eine  einfache  an  den 
entsprechenden  Enden  stattgehabte  Vereinigung  einer  motorischen  mit 
einer  sensiblen  handeln,  sondern  es  müssen  unter  solchen  Umständen 
kompliziertere  Beziehungen  bestehen.  Daher  der  —  allerdings  mit  Vor- 
sicht ausgesprochene  —  Gedanke  an  eine  möglicherweise  erfolgende 
Bildung  eines  peripheren  Reflexzentrums  ohne  Ganglieuzellen. 

Zieht  man  nun  das  oben  Nachgewiesene  in  Betracht  und  haupt- 
sächlich den  Umstand,  daß  die  in  solchen  Stämmen  vorkommenden 
Nervenfasern  von  den  Zentren  herstammen  und  mit  denselben  in  Zu- 
sammenhang stehen,  so  lassen  sich  diese  Befunde  leicht  erklären,  ohne 
zu  gewagten  Hypothesen,  wie  eben  die  von  Bethe  aufgestellte,  greifen 
zu  müssen.    Da  der  Reiz  durch  Vermittlung  der  sensiblen  Fasern  zu 
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den  Zentren  geleitet  wird,  kommt  es  naturgemäß  sowohl  zu  Reflexen 
als  auch  zu  wirklichen  willkürlichen  Muskelzuckungen. 

Die  zur  Stütze  der  autogenen  Regeneration  herangezogenen  physio- 
logischen Argumente  halten  somit  einer  Kritik  vom  experimentellen 
Standpunkte  aus  ebensowenig  stand  als  die  anatomischen.  Auch  be- 
züglich dieser  Untersuchungen  ist  hauptsächlich  die  äußerst  geringe 
Anzahl  der  Versuche,  sowie  die  nicht  gar  zu  streng  durchgeführte  Nach- 
prüfung der  Ergebnisse  zu  bemängeln. 


C. 

Nachdem  ich  nun  dargetan  habe,  daß  die  beiden 
anatomisch  durchaus  nicht  bewiesenen  Theorien  —  der 
Vereinigung  per  primam  und  der  autogenen  Regene- 
ration —  auch  jeder  physiologischen  Grundlage  ,ent- 
behren,  werde  ich  mich  mit  Hinweis  auf  die  erzielten 
funktionellen  Ergebnisse  zur  monogenetischen  Theorie 
wenden,  für  deren  Annahme  in  A n betracht  der  erhobenen 
anatomischen  Befunde  ich  ohne  weiteres  entschieden 
eintrete. 

Das  Hauptthema  läßt  sich  in  folgende  Nebenfragen 
zergliedern: 

a)  Vermag  die  monogenetische  Theorie  alle  Ergeb- 
nisse der  physiologischen  Untersuchungen  zu  erklären? 

b)  Gelangen  die  regenerierten  Fasern  wieder  zu 
normaler  Funktion? 

c)  Ist  die  Wiedererlangung  der  Funktion  tatsächlich 
den  aus  dem  zentralen  Stumpf  auswachsenden  jungen 
Fasern  und  in  welchom  Maße  zu  verdanken? 

Will  man  die  erste  Frage  beantworten,  so  findet  man,  daß  die 
monogenetische  Theorie  wohl  dazu  geeignet  ist,  über  die  meisten 
funktionellen  Befunde  Aufschluß  zu  geben.  Sie  vermag 
die  langsamen  Heilungen  zu  erklären  und  macht  uns  recht  gut  ersicht- 
lich, wie  die  Wiederkehr  der  Sensibilität  —  oft  auch  der  Motilität  — 
an  den  Partien,  die  der  Durchschneidungsstelle  des  Nerven  am  nächsten 
gelegen  sind,  zuerst  bemerkbar  wird  und  allmählich  nach  den  von  be- 
sagter Stellen  weiter  abliegenden  fortschreitet. 

Die  monogenetische  Theorie  findet  ferner  eine  Stütze  in  der  durch 
Änderung  des  Versuchs  (Annäherung,  Zusammennähen,  Auseinander- 
bringung der  beiden  Stümpfe)  bedingten  Verschiedenartigkeit  der  Re- 
sultate. 

Ziegler.  Beiträge  zur  path.  Aiwt.  XLII.  Bd.  27 
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Im  ersten  Augenblick  gewinnt  man  den  Eindruck,  als  ob  durch 
diese  Theorie  sich  auch  die  raschen  Heilungen  erklären  ließen.  Doch 
muß  bezüglich  dieser  letzteren  sofort  bemerkt  werden,  daß  Anzahl  und 
Verlauf  derselben  durch  jene  Momente,  von  denen  sonst  die  Regeneration 
der  Fasern  beeinflußt  wird,  keine  Änderung  erfahren. 

Auch  erklärt  die  monogenistische  Theorie  keineswegs  die  Unbeständig- 
keit der  Resultate  des  unter  ganz  gleichen  Umständen  angestellten 
physiologischen  Versuchs  der  Tatsache  gegenüber,  daß  die  anatomische 
Untersuchung  unter  identischen  Alters-  und  Versuchsverhältnissen  nahezu 
ähnliche  Resultate  ergibt. 

Nun  tritt  uns  die  zweite  oben  gestellte  Frage  entgegen:  Sind  die 
regenerierten  Fasern  funktionsfähig? 

Schon  aus  der  direkten  Beobachtung  ergibt  sich,  daß  diese  letzteren 
manche  Funktionen  wiedererlangt  haben ;  so  leiten  die  sensiblen  Fasern 
den  Reiz  zu  den  Zentren,  denn  namentlich  ist  die  Narbe  schmerzhaft 
und  andrerseits  rufen  die  —  sei  es  elektrisch,  sei  es  mechanisch  — 
erregten  motorischen  Fasern  Muskelkontraktionen  hervor. 

Immerhin  läßt  sich  diese  Frage  durch  einen  recht  einfachen  Ver- 
such lösen,  nämlich  durch  die  Abtragung  der  Narbe  bzw.  durch  noch- 
malige Durchtrennung  des  Nerven  oberhalb  der  früheren  Durchschnei- 
dungs8telle. 

Dieser  Versuch  ist  bereits  von  manchem  Forscher  ausgeführt  worden, 
dif  Resultat«  desselben  sind  aber  keine  übereinstimmenden  gewesen.  MakengHI 
z.  B.  erzielte  beim  Operieren  am  Hundevagus  das  Lähmungsrezidiv  nicht; 
Seüalk  hingegen  gibt  au,  er  hätte  stets  beim  Ischiadicus  des  Kaninchens 
das  Rezidiv  in  allen  jenen  Fällen  erzielt,  in  denen  eine  wirkliche  Heilung 
stattgefunden;  in  Wirklichkeit  aber  bat  er  dasselbe  in  allen  jenen  Fällen,  in 
denen  er  keine  Nervenfasern  durchschnitten  bzw.  eine  tatsächliche  Heilung 
ausgeblieben  war,  nicht  erzielt.  Der  Fehler  Skoale's  —  ich  bemerke  es 
nur  nebenbei  —  bestand  hauptsächlich  darin,  daß  er  an  einem  einzigen 
Tiere  und  an  einem  einzigen  Nerven  experimentiert,  hierbei  den  ana- 
tomischen Teil  der  Frage  außer  acht  gelassen  und  auf  Grund  der  so  erzielten 
Resultate  jene  bestritten  hat,  die  bei  einem  reichlicheren,  verschiedenartigeren 
Material  und  ausgedehnteren  Beobachtungen  gewonnen  worden  waren. 

Ich  habe  in  zahlreichen  Fällen  unter  möglichster  Beseitigung  aller  Fehler- 
quellen diese  Operation  ausgeführt  und  bin  hierzu  in  nachstehender  Weise 
vorgegangen : 

Nach  Wiedereröffnung  und  Bloßlegung  der  Wunde  habe  ich  in  manchen 
Fällen  die  Narbe  mit  Einschluß  eines  Stückes  vom  zentralen  Stumpf  —  dort, 
wo  derselbe  bereits  normal  ist  —  vollständig  abgetragen.  In  anderen  Fällen, 
ganz  besonders  in  solchen,  wo  die  beiden  Stümpfe  voneinander  entfernt  lagen, 
habe  ich  den  Zentralstumpf  einige  Zentimeter  oberhalb  seines  Überganges  in 
die  Narbe  nochmals  durchschnitten. 

Um  allen  möglichen  Irrtümern  vorzubeugen,  habe  ich  die  bei  der 
Operation  erhobenen  physiologischen  Befunde  erst  24 — 48  Stunden  nach  der 
Durchschneidung  berücksichtigt. 
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Überdies  wurde  der  Eingriff  zu  einer  Zeit  vorgenommen,  wo  der  periphere 
Stumpf  gänzlich  oder  nahezu  gänzlich  neurotisiert  war,  wie  dies  bei  der 
Sektion  und  der  mikroskopischen  Untersuchung  der  darin  enthaltenen  in  noch 
frischer  Entartung  begriffenen  Fasern  leicht  zu  erkennen  war.  Die  nachherige 
Prüfung  der  abgetragenen  Narben  ergab,  daß  dieselben  von  gut  myelinisierten 
regenerierten  Nervenfasen  durchsetzt  waren.  Die  Abtragung  der  Narbe  wurde 
besonders  am  Ischiadicus  des  Hundes,  und  zwar  zu  einer  Zeit  vorge- 
nommen, als  die  Heilung  eine  bereits  oder  nahezu  vollständige  war. 

Diese  Operation  hat  mir  nun  zwar  Behr  voneinander  abweichende,  aber 
dafür  auch  vollkommen  klassifizierbare  Resultate  geliefert. 

In  den  Fällen,  wo  die  Wiederherstellung  der  Motilität  der  Gliedmaßen 
eine  rasche  gewesen,  bat  die  Abtragung  der  Narbe  niemals  ein  Rezidiv  der 
Lähmung  zur  Folge  gehabt. 

In  den  Fällen  von  allmählichen  motorischen  Heilungen  ist  stets  ein  mehr 
oder  weniger  vollständiges  Rezidiv  der  motorischen  Lähmung  eingetreten. 

Nie  habe  ich  eine  Aufbebung  der  starken  Scbmerzempfindlichkeit  der 
Pfote  beobachtet.  Wie  ich  bereits  hervorgehoben,  habe  ich  stets  die  Wahr- 
nehmung gemacht,  daß  bei  Hunden,  denen  der  Ischiadicus  durchschnitten 
worden,  1 — 2  Monate  nach  der  Operation  die  starke  Empfindlichkeit  der 
Pfoto  sich  wieder  einstellt  (preßt  man  letztere  mit  den  Fingern  zusammen, 
so  heult  das  Tier).  Diese  Empfindlichkeit  hat  sich  nach  Abtragung  der 
Narbe  —  mit  Ausnahme  eines  einzigen  Falles  —  beständig  intakt  erhalten. 

Rückfällig  geworden  ist  dagegen  in  jedem  Falle  die  Lähmung  der  Haut- 
empfindlichkeit, wie  auch  die  Heilung  erfolgt  sein  mochte. 

Bezüglich  dieses  Punktes  erachte  ich  aber  eine  einschränkende  Bemerkung 
für  notwendig.  Bei  den  operierten  Tieren  bietet  das  Feststellen  der  Sensi- 
bilität, vor  allem  aber  das  Erheben  genauer  Befunde,  wie  eben  solche  bei 
derartigen  Untersuchungen  erforderlich  sind,  nicht  unerhebliche  Schwierigkeiten 
dar.  Daher  begnüge  ich  mich  damit,  die  dabei  auffallendste,  keine  feinere 
Beobachtung  erheischende  Erscheinung  —  das  sichere,  mehr  oder  weniger 
vollständige  Rezidiv  der  Lähmung  —  einfach  zu  konstatieren,  ohne  mich  des- 
halb berechtigt  zu  fühlen,  entschieden  auszuschließen,  daß  dasselbe  auch  ein 
unvollständiges  sein  bzw.  nur  in  einigen  Teilen  jenes  Gebietes  vorkommen 
könnte,  wo  die  Wiederherstellung  erfolgt  ist. 

Was  schließlich  die  elektrische  Erregbarkeit  anbetrifft,  so  habe 
ich  den  peripheren  Stumpf  bei  allen  diesbezüglichen  Versuchen  einige  Tage 
nach  Abtragung  der  Narbe  unerregbar  gefunden. 

Ich  muß  hierbei  bemerken,  daß  die  Erregung  des  peripheren  Stumpfes 
stets  an  einer  unweit  seines  oberen  Endes  gelegenen  Stelle  desselben  bewerk- 
stelligt wurde  und  daß  dieser  Befund  sich  auch  mitunter  dank  einem  in 
diesem  Stumpfe  etwa  vorhandenen  Bündel  kollateraler  Herkunft  als  ein  un- 
beständiger erweisen  könnte. 

Bezüglich  dieser  Operation  kann  ich  nicht  umhin  einen  Fall  anzuführen, 
der  mir  nahezu  typische  Resultate  geliefert  hat. 

Bei  einem  fast  1  Jahr  alten  Hunde  wurde  am  1 .  XI.  1903  die  Durch- 
schneidung des  rechten  Ischiadicus  vorgenommen.  Die  Heilung  der 
Wunde  erfolgte  per  primam,  jene  der  motorischen  Funktion  gehörte  unter 
die  raschen  —  nicht  aber  unter  die  sehr  raschen.  3  Monate  nach  der 
Operation  erschien  das  Tier  in  bezug  auf  Springen  und  Laufen  vollkommen 
wiederhergestellt  ,  nur  ermüdete  die  operierte  Extremität  schneller  als  die 
andere,  ein  Unterschied,  der  zur  Zeit,  als  die  Narbe  abgetragen  wurde,  nahezu 
verschwunden  war.    Die  starke  Empfindlichkeit  der  Pfote  stellte  sich  einen 
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Monat,  jene  der  Haut  Monate  Dach  der  Operation  wieder  ein;  letztere 
vollständig. 

Am  16.  III.  1904  wurde  die  Wunde  wieder  eröffnet:  die  Narbe  war 
kaum  sichtbar  und  erschien  als  eine  geringe  nur  sehr  spärliche  Verwachsung 
mit  den  nebenanliegenden  Geweben  aufweisende  Anschwellung  des  Nerven. 
Es  wurde  ein  etwa  2  cm  langes,  die  Narbe  enthaltendes  Stück  abgetragen. 

Die  abgetragene  Narbe  zeigte  sich  nach  allen  Richtungen  von  normal 
aussehenden  markhaltigen  Nervenfasern  durchzogen. 

Die  einige  Tage  nach  diesem  zweiten  Eingriff  vorgenommene  funktionelle 
Nachprüfung  der  betreffenden  Extremität  ergab  nun  folgendes: 

Die  Motilität  ist  vollkommen  dieselbe  geblieben,  wie  vor  der  zweiten 
Operation;  noch  vollkommener  erhalten  ist  die  tiefe  Empfindlichkeit  der 
Pfote ;  jene  der  Haut  hingegen  ist  vollständig  aufgehoben  oder  doch  wenigstens 
sehr  abgestumpft:  das  Rezidiv  ist  somit  nur  in  diesem  Bezirke  eingetreten. 

Aus  den  durch  Abtragung  der  Narbe  erzielten  Resultaten  lassen 
sich  nun  wichtige,  sichere  Schlüsse  ziehen. 

Vor  allem  läßt  sich  mit  Sicherheit  behaupten,  daß  es  in  den  neu- 
gebildeten Fasern  unzweifelhaft  zu  einer  Funktion  kommt,  denn  es  tritt 
rückfällige  Lähmung  einiger  oder  sämtlicher  wiederhergestellter  Funk- 
tionen ein,  sobald  der  Nerv  aufs  neue  unterbrochen  wird.  Damit  sie 
aber  diese  Funktion  übernehmen  können,  bedarf  es  einer  gewissen  Zeit 
nach  ihrer  BilduDg. 

Zweitens  ist  die  funktionelle  Wiederherstellung  nicht  immer  und 
auch  nicht  in  allen  ihren  Teilen  an  die  Nervenregeneration  gebunden, 
denn  entweder  ist  nach  Kontinuitätstrennung  des  Nerven  das  Rezidiv 
auf  einzelne  Funktionen  beschränkt,  oder  dasselbe  tritt  überhaupt  gar 
nicht  ein. 

Schließlich  können  an  der  funktionellen  Wiederherstellung  auch 
andere  von  der  anatomischen  Regeneration  des  Nerven  unabhängige 
Elemente  beteiligt  sein. 

Die  monogenetische  Theorie  der  Nervenregeneration  erklärt  somit 
das  funktionelle  Verhalten  der  verletzten  Nervenbezirke  nur  zum  Teil, 
mit  anderen  Worten :  Es  kann  die  von  den  zentraleu  Stümpfen  der 
durchschnittenen  Fasern  ausgehende  Regeneration  neuer  Fasern  die 
funktionelle  Heilung  der  versorgten  Bezirke  bedingen,  aber  nicht  jede 
im  Gebiete  der  in  ihrer  Kontinuität  verletzten  Nerven  erfolgte  Heilung 
läßt  sich  auf  die  anatomische  Regeneration  des  Nerven  selbst  zurück- 
führen. 


D. 

Die  Hypothesen,  die  man  zur  Erklärung  der  von  der 
anatomischen  Regeneration  des  verletzten  Nerven  unab- 
hängigen funktionellen  Heilungen  aufgestellt  hat,  sind  im 
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wesentlichen  die  drei  bereits  von  früheren  Forschem  herangezogenen 
und  erörterten: 

Eine  funktionelle  Heilung  kann  erstens  erfolgen  durch  Neubil- 
dung von  Nervenbahnen,  die  von  anderen  zum  Gebiete  des  ver- 
letzten Nerven  in  Beziehung  tretenden  Nerven  herkommen,  ferner  durch 
muskuläre  und  schließlich  durch  nervöse  Kompensationen 
(vermittels  präexistierender  Kollateralbahnen)  [Schemata  siehe  Taf.  XII 
Fig.  III- VI]. 

Die  erste  Annahme  dürfte  in  einem  anatomischen  Befunde  so- 
wie in  einer  Anzahl  klinischer  Fälle  eine  Stütze  finden.  Der  anato- 
mische Befund,  welcher  zu  dieser  Annahme  berechtigt,  ist  das  von  mir 
bereits  beschriebene  Eindringen  von  jungen  Fasern,  die  von  Nerven- 
stämmen herrühren,  die  bei  Ausführung  der  Operation  durchtrennt  • 
worden  sind  in  den  peripheren  Stumpf  des  durchschnittenen  Nerven. 
Allein,  wenn  auch  ein  solches  Vorkommnis  in  anatomischer  Hin- 
sicht wertvoll  erscheint,  insofern  es  nämlich  das  Vorhandensein  von 
Nervenfasern  in  mit  den  zugehörigen  Zentralstümpfen  nicht  zusammen- 
hängenden peripheren  Stümpfen  erkärt,  so  vermag  es  doch  sicherlich 
nicht,  wenn  ein  dicker  Nerv  wie  der  Ischiadicus  durchschnitten 
worden,  über  eine  wie  immer  beschaffene,  im  Innervationsgebiet  desselben 
objektiv  nachweisbare  Wiederherstellung  Aufschluß  zu  geben,  denn  die 
möglicherweise  aus  einem  bei  Erzeugung  der  Wunde  durchschnittenen 
Ast  in  den  peripheren  Stamm  eintretenden  Fasern .  wären  ja  äußerst 
spärliche  und  daher  unfähig  eine  wahrnehmbare  Wiederherstellung  zu 
veranlassen.  Leicht  begreiflich  erscheint  es  hingegen,  wie  eine  solche 
wohl  möglich  ist,  wenn  die  beiden  nebeneinander  durchschnittenen  Nerven 
in  bezug  auf  Dicke  und  Funktion  gleichwertig  sind. 

Wäro  aber  wirklich  die  Wiederherstellung  der  Funktion  durch  ein 
solches  Eindringen  von  Fasern  bedingt  worden,  so  hätten  dieselben,  als 
ich  die  ganze  Narbe  abgetragen,  naturgemäß  entarten  müssen,  da  ja 
Lähmungsrezidiv  eingetreten  war. 

Die  klinischen  Fälle,  die  ebeufalls  Anhaltspunkte  für  diese  An- 
schauung liefern  könnten,  sind  hauptsächlich  diejenigen,  in  denen  wegen 
zu  großer  Entfernung  der  beiden  Stümpfe  voneinander  oder  infolge  be- 
sonderer Verhältnisse  des  Zeutralstumpfes  es  nicht  möglich  gewesen,  die 
Stümpfe  miteinander  zu  verbinden  und  man  daher  einen  benachbarten 
Nerven  unter  Abtragung  eines  Stückes  seiner  Scheide  angefrischt  und 
schließlich  das  obere  Ende  des  angefrischten  peripheren  Stumpfes  da- 
selbst angenäht  hat.  Diese  Operation  hat  schon  manche  funktionelle 
Wiederherstellungen  ermöglicht. 

Aber  selbst  in  diesen  Fällen  ist  ganz  sicher  in  irgend  welcher  seiuer 
Fasern  der  Nerv  verletzt  worden,  auf  den  man  den  peripheren  Stumpf 
eingepflanzt  hat;  dieser  Antrischung  und  Fasern  Unterbrechung,  an  die 
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eine  mehr  oder  weniger  vollständige  Xeurotisation  des  peripheren 
Stumpfes  sich  anschloß,  ist  nun  wahrscheinlich  die  im  Gebiete  desselben 
eingetretene  Heilung  zu  verdanken. 

Daß  aber  unversehrte  benachbarte  Nerven  neue  zum  Gebiet  des 
verletzten  Nerven  in  Beziehung  tretende  und  daselbst  eine  funktionelle 
Heilung  veranlassende  Bahnen  bilden  können,  wird  durch  keine  Tatsache 
bestätigt.  So  haben  mir  auch  meine  Beobachtungen  niemals  einen  diese 
Vermutung  stützenden  Befund  geliefert. 

Was  die  Möglichkeit  einer  eine  motorische  Heilung  be- 
dingenden M  uskelkompensation  anlangt,  so  wurde  dieselbe  neuer- 
dings von  Segale  betont.  In  seiner  Dissertation  spricht  er  sich  dahin 
aus,  daß  die  motorische  Wiederherstellung,  die  man  bei  Tieren,  denen 
der  Ischiadicus  durchschnitten  worden,  beobachtet,  ebensogut  auf  eine 
vikarierende  Funktion  anderer  Muskeln,  als  auf  eine  Gelenkankylose 
zurückzuführen  sei,  letztere  durch  Prozesse  bedingt,  die  sich  in  den 
Muskeln  abspielen  und  zu  einer  Retraktion  des  betreffenden  Muskels  und 
der  zugehörigen  Sehne  führen. 

In  einer  jüngst  erschienenen  Mitteilung  wiederholt  er  seine  Schluß- 
folgerungen und  fügt  hinzu,  Oalö  hätte  dieselben  bestätigt  —  eine 
durchaus  unrichtige  Behauptung,  da  gerade  Calö  wohl  eine  ganz  andere 
Anschauung  vertreten  hat. 

Läßt  man  auch  die  Befunde  unbeachtet,  die  das  Vorhandensein 
von  Kollateralbahnen  streng  nachzuweisen  gestatten,  sowie  den  Umstand, 
daß  man  es  hier  nicht  bloß  mit  einer  Wiederherstellung  der  Bewegung, 
sondern  auch  mit  einer  solchen  mancher  Funktionen  der  Empfindung  zu 
tun  hat,  deren  Lähmung  auch  bei  Abtragung  der  Narbe  nicht  reix- 
divierte,  so  bin  ich  der  Ansicht,  daß  bezüglich  einiger  Innervations- 
gebiete  des  Ischiadicus  eine  motorische  Wiederherstellung  durch 
Muskelkompensation  überhaupt  gar  nicht  zu  erzielen  ist,  denn  es  ent- 
hält der  Unterschenkel  bzw.  der  Fuß  keinen  einzigen  Muskel,  der  nicht 
vom  Ischiadicus  versorgt  würde.  Welcher  Muskel  vermöchte  denn  auch 
■dureh  Kompensation  das  Umschlagen  der  Pfote  nach  rückwärts,  das  am 
meisten  charakteristische  Symptom  der  infolge  Durchschneidung  des 
Ischiadicus  eingetretenen  Lähmung  zu  verhüten? 

Für  ebensowenig  einwandfrei  halte  ich  die  Annahme,  daß  partielle 
Ankylosen  irgendwie  zu  einer  Besserung  beitragen  können,  ganz  be- 
sonders im  Hinblick  auf  die  genau  konstatierte  Tatsache,  daß  die  Fälle, 
wo  es  zur  Bildung  solcher  Ankylosen  kommt,  gerade  diejenigen  sind,  in 
denen  die  allerlangsamsten  Heilungen  vorkommen  oder  überhaupt  eine 
Heilung  gar  nicht  erfolgt,  während  jene,  wo  rasche  Heilungen  erziolt 
werden,  niemal*  Ankylosen  aufweisen.  Anstatt  somit  eine  Kompensation 
zu  fördern,  verzögern  letztere  vielmehr  die  Heilung. 
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Es  erübrigt  noch  die  funktionelle  Heilang  durch  Nerven- 
kompensation  ins  Auge  zu  fassen.  Dieselbe  wurde  von  Mabenohi 
und  Calö  angenommen,  und  zwar  auf  Grund  von  Erscheinungen,  die 
zum  Teil  auch  von  mir  festgestellt  wurden,  und  deren  Zahl  ich  noch 
durch  andere  bei  direkter  Untersuchung  der  Gebiete  der  verletzten 
Nerven  gesammelten  Beobachtungen  habe  vermehren  können. 

Ohne  Zweifel  kann  eine  Kompensation  durch  präexistierende,  von 
Kollateralen  herkommende  Nervenbahnen  im  Gebiete  des  verletzten 
Nerven  die  raschen  Heilungen  sehr  gut  erklären. 

Wenn  z.  ß.  —  im  Falle  einer  Durchschneid ung  des  Ischiadicus 
—  in  den  Beinmuskeln  noch  andere  Nerveufasern  vorhanden  sind,  so  ist 
leicht  begreiflich,  wie  dieselben  je  nach  ihrer  größeren  oder  geringeren 
Anzahl  sich  an  eine  größere  Arbeitsleistung  gewöhnen  und  dadurch  zu 
einer  Wiederherstellung  der  Motilität  der  Gliedmaße  führen  können. 

Gestützt  wird  diese  Anschauung  durch  eine  funktionelle  Erscheinung, 
die  bei  Tieren  zu  beobachten  ist.  denen  bald  nach  eingetretener  Heilung 
der  Ischiadicus  durchschnitten  worden  ist. 

Werden  nun  solche  Tiere,  indem  man  sie  wiederholt  durch  läugere 
Zeit  laufen,  springen,  auf  den  Hinterbeinen  sitzen  läßt,  ermüdet  und 
beobachtet  man  hierbei  ibre  Bewegungen  aufs  neue,  so  merkt  man  so- 
fort, daß  die  motorische  Wiederherstellung  keine  so  vollständige  mehr 
ist  wie  kurz  vorher,  und  die  Muskeln,  die  früher  die  Verrichtung  der 
operierten  Extremität  besorgten,  ermattet  sind.  Die  Erscheinung  ist 
leicht  zu  erklären:  jene  Fasergruppen,  die  schon  im  normalen  Zustande 
die  Verrichtung  von  weit  kräftigeren  Muskeln  mit  knapper  Not  besorgen, 
ermüden  offenbar  rasch,  wenn  sie  zu  einer  Überanstrengung  veranlaßt 
werden,  und  sind  daher  nicht  mehr  imstande  ihre  ursprüngliche  Funktion 
zu  erfüllen. 

Ebenso  ließe  sich  durch  die  Möglichkeit  einer  Nervenkompensation 
auch  die  Wiederherstellung  der  Sensibilität  erklären.  (Ich  meine  hier 
speziell  die  starke  Sehmerzempfindlichkeit  der  Pfote,  deren  Lähmung 
ich  mit  Ausnahme  eines  einzigen  Falles  —  6  Monate  nach  der  ersten 
Operation  —  niemals  rezidivieren  gesehen  habe.)  Denn,  wie  leicht  ein- 
zusehen, kann  durch  Übung  eine  gewisse  Anzahl  nach  der  Durch- 
öchneidung  unversehrt  gebliebener  Nervenfasern  eine  mehr  oder  weniger 
vikarierende  Funktion  für  andere  jetzt  zerstörte  Fasern  übernehmen. 

Noch  eine  zweite  Reihe  von  experimentellen  und  kliuischen  Momenten 
wird  zugunsten  dieser  Annahme  herangezogen. 

Die  Beobachtungen  Marenghi's  weisen  darauf  bin,  daß  es  mehrere 
Tierarten  gibt,  bei  denen  nach  Durchschneid  ung  des  Ischiadicus  rasche 
Heilungen  eintreten,  während  dies  bei  anderen  niemals  der  Fall  ist. 
Diese  Wahrnehmung  erweckt  den  Gedanken  an  die  Existenz  verschie- 
dener anatomischer  Verhältnisse  bei  den  verschiedenen  Tierarten  und 
spricht  wohl  für  die  Annahme  von  Kollateralbahnen. 
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Ferner  bebt  Calö  hervor,  daß  namentlich  im  Gebiete  bestimmter 
von  Plexus  herstammender  Nerven  rasche  Heilungen  zu  erzielen  sind 
und  daß  diese  Nerven  vorzugsweise  diejenigen  sind,  in  dereu  Gebiet  das 
Anlangen  von  Kollateralbahnen  nachweisbar  ist. 

In  der  einschlägigen  Literatur  finden  sich  mehrere  klinische  Fälle 
beschrieben,  bei  denen  Sensibilität  und  Motilität  wenige  Stunden  bzw. 
Tage  nach  der  Durchschneidung  wiederhergestellt  waren.  Nuu,  es 
kann  sich  meinem  Dafürhalten  nach  hier  doch  unmöglich  um  eine  so- 
fortige Vereinigung  der  durchschnittenen  Fasern  handeln;  es  bleibt  so- 
mit zur  Erkläruug  solcher  Fälle  nichts  anderes  übrig,  als  das  Vor- 
handensein einer  doppelten  Versorgung  der  betreffenden  Gebiete  durch 
Kollateralbahnen  anzunehmen. 

In  bezug  auf  die  Frage  der  Kollateralbahnen  hat  Marenghi  Re- 
sultate erzielt,  die  ihn  zur  Vermutung  veranlaßt  hatten,  daß  einer  der 
Wege,  von  denen  die  für  das  Gebiet  des  Ischiadicus  bestimmten 
Kollateralen  herkommen,  der  N.  cruralis  sein  könne.  Ich  habe 
meinerseits  in  manchem  Falle,  wo  rasche  Heilungen  eingetreten  waren, 
diesen  Nerven  erregt,  ohne  daß  es  infolgedessen  zu  Muskelkontraktionen 
im  Gebiete  des  durchschnittenen  Nerven  gekommen  wäre;  ich  halte 
mich  daher  nicht  für  berechtigt,  etwas  Sicheres  darüber  anzugeben. 


Bevor  ich  diese  Frage  der  Kollateralen  verlasse,  möchte  ich  noch 
einiges  bemerken. 

Die  Bezeichnung:  Kollateralbahnen  habe  ich  als  eine  nun- 
mehr bereits  allgemein  acceptierte  und  bekannte  beibehalten.  Wenn 
man  die  Art  und  Weise  der  Fragestellung,  namentlich  vom  physio- 
logischen Gesichtspunkte  aus,  iu  Betracht  zieht,  so  wäre  es  vielleicht 
richtiger  gewesen,  von  einer  doppelten  Innervation  zu  sprechen,  obwohl 
auch  diese  Benennung  von  einem  andereu  Standpunkte  aus  als  keine 
passende  erscheint,  da  sie  bezüglich  der  Herkunft  der  Nervenbahnen 
eine  Beschränkung  in  sich  schließt.  Ich  habe,  wie  gesagt,  die  Bezeich- 
nung „Kollateralbahnen"  beibehalten,  aber  unter  Vorhandensein 
dieser  letzteren  verstehe  ich  einfach  die  Existenz  noch  anderer  Wege, 
auf  denen  Fasern  bzw.  Faserbündel  außer  auf  den  normalen  Bahnen  zu 
den  verschiedenen  Geweben  gelangen  können. 

Es  entsteht  nun  die  Frage:  wenn  man  neben  der  Re- 
generation vom  zentralen  Stumpf  aus  auch  noch  die  Mög- 
lichkeit einer  M itbeteil ig u  ng  von  Seitenbahnen  annimmt, 
lassen  sich  denn  alle  beim  physiologischen  Versuch  zur 
Beobachtung  gelangenden  Erscheinungen  dadurch  er- 
klären? 

Die  Antwort  darauf  ist  keine  schwierige:  Alle  lassen  sich  leicht 
und  deutlich  erklären,  mit  Ausnahme  einer  einzigen,  warum  nämlich  die 
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Leitung  des  elektrischen  Reizes  im  peripheren  Stumpf  schon  wieder  her- 
gestellt ist,  während  dies  in  der  Narbe  noch  nicht  der  Fall  ist. 

Wie  ich  schon  nachgewiesen,  ist  dieses  Vorkommnis  keineswegs, 
wie  Bethe  meint,  auf  eine  nicht  erfolgte  Vereinigung  der  autogen  re- 
generierton Fasern  des  peripheren  Stumpfes  mit  jenen  des  zentralen  zu- 
rückzuführen. 

Ferner  kann  dasselbe,  wie  dies  aus  meiner  Darlegung  der  ana- 
tomischen und  funktionellen  Befunde  deutlich  hervorgeht,  nicht  —  wie 
eben  Maeenghi  angenommen  hat  —  durch  Kollateralbahnen  be- 
dingt sein. 

Die  Erscheinung  hängt  wahrscheinlich  zusammen  mit  speziellen  Ver- 
hältnissen der  Nervenfasern  innerhalb  der  Narbe.  Daß  die  Fasern  der 
Narbe  später  als  die  des  peripheren  Stumpfes  zur  vollständigen  Reife 
gelangen,  ist  fast  von  allen  Forschern,  die  sich  mit  der  Frage  befaßt 
haben,  erkannt  worden. 

Ich  weiß  wohl,  daß  ich  mit  der  vorliegenden  Erörterung  der  Frage  der 
Kollateralbahnen  gegen  die  heutzutage  herrschenden  Anschauungen  über  die 
embryonale  Entwicklung  und  die  morphologische  Auffassung  der  Muskeln 
verstoße.  80  wird  als  anatomisches  Postulat  die  Versorgung  jedes  einzelnen 
Myotoms  von  seiton  eines  einzigen  Nerven  angenommen,  und  man  ist  der 
Ansicht,  daß  die  verschiedenen  Muskelgruppen  der  Extremitäten  von  ge- 
sonderten Myotomen  herstammen,  deren  jedes  von  einem  eigenen  Nerven  ver- 
sorgt wird ;  die  morphologische  Auffassung  des  Muskels  aber  wäre  durch  den 
Nerven  gegeben,  der  in  demselben  endet. 

Die  von  einer  ganzen  Schar  von  Forschern  an  den  verschiedenen  Wirbel- 
tierarten angestellten  neueren  Untersuchungen  haben  jedoch  eine  Reihe  von 
Umständen  ergeben,  die  entschieden  für  meine  Anschauungsweise  sprechen. 

Durch  diese  Untersuchungen  ist  nämlich  folgendes  festgestellt  worden: 

1.  daß  die  metamere  Anordnung  bei  den  höheren  Tieren  keine  so  präzise 
ist,  wie  bei  den  niederen ; 

2.  daß  bezüglich  der  Muskelbilduug  der  Extremitäten,  namentlich  der 
caudalen  es  noch  nicht  ganz  sichergestellt  ist,  ob  stets  die  nämlichen 
Myotonie  darau  beteiligt,  wie  viele  und  welches  dieselben  sind  und 
in  welchem  Maße  sie  zur  Bildung  der  Muskulatur  der  Extremität 
beitragen ; 

3.  daß  die  Plexusanomalieen  —  vor  allem  des  Sacralplexus  —  häußge 
sind,  so  daß  in  einzelnen  Fällen  manche  Spinalwurzeln  ihre  Fasern 
in  diesen  oder  jenen  Plexus  hineintreiben  können  (vielleicht  gelangen 
letztere  auf  verschiedenen  Wegen  zu  demselben  Muskel?); 

4.  daß  dieselbe  Spinalwurzel  Muskeln  verschiedener  Gruppen  versorgen 
kann  (die  vierte  lumbare  z.  B.  sendet  beim  Hunde  Fasern  ins 
Gebiet  des  Oruralis,  in  jenes  des  Obturator  ein,  zu  Muskeln  der 
vorderen  und  hinteren  Fußgegend). 

Übrigens  sind  die  anatomischen  und  physiologischen  Momente,  auf  die 
ich  hingewiesen,  tatsächlich  bestehende  und  können  mit  Rücksicht  auf  den 
heutigen  Stand  unserer  physiologischen  Keuntnisse  wohl  kaum  anders  gedeutet 
werden. 
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Und  alles  dies  von  der  Hanpttatsache  ganz  abgesehen,  daß  eine  Regene- 
ration von  mit  den  Zentren  nicht  in  Verbindung  stehenden  Fasern  überhaupt 
gar  nicht  bewiesen  werden  kann. 


E. 

Die  Frage  der  rückläufigen  Sensibilität  gehört  nach  der 
Anschauungsweise  Arloiko's  und  Tripier's  in  den  Bereich  derjenigen 
der  Kollateralbahnen.  Eine  derartige  Eigenschaft  der  Nerven  soll  im 
allgemeinen  erst  in  der  Nähe  der  Endigungen  sich  geltend  machen.1) 

Die  Annahme  Arloixg's  und  Tripier's  ist  aber  nicht  die  einzige,  die 
zur  Erklärung  der  in  Frage  stehenden  physiologischen  Erscheinung  heran- 
gezogen worden  ist.  Noch  zwei  andere  Auffassungen  haben  sich  in  dieser 
Eichtling  geltend  gemacht :  die  eine  stützt  sich  auf  die  letzteren  von  ApatUY 
und  BKTHE,  die  andere  rührt  von  Pansini,  sie  nimmt  ganz  allgemein  eine 
Nervenanastomose  an,  ohne  jedocli  die  Art  uud  Weise  derselben  näher  an- 
zugeben. 

Erstere  Auffassung  wurde  von  den  Anhängern  der  Lehre  Apathy's  und 
Bethk's  verfochten  (•/..  B.  von  Dl'KAXTE).  Derselben  zufolge  sollen  die  in 
Frag«  stehenden  sensiblen  Wahrnehmungen  durch  ein  terminales  Netzwerk, 
Apathy's  Elementargitter,  hindurch  zu  den  Zentren  gelangen. 

Wenn  es  nun  diesem  Forscher  auch  gelungen  ist.  bezüglich  der  Hirudinäen 
manche  zugunsten  seines  Elementargittcrs  sprechende  Beobachtung  zu  sammeln 
—  ein  derartiges  peripherisches  Elemeutargitter  wurde  von  ihm  auch  bei  den 
Hirudinäen  nicht  nachgewiesen,  sondern  nur  theoretisch  vermutet  —  so  ist 
dies  bezüglich  der  Wirbeltiere  leider  nicht  der  Fall.  Was  aber  die  haupt- 
sächlich in  Frage  stehenden  Endapparate  der  Muskeln  und  der  Haut  anlangt, 
so  kann  man  wohl  sagen,  daß  alle  Versuche,  die  dahin  zielten,  Beziehungen 
peripherischer  Elementargitter  zu  diesen  Endapparaten  aufzufinden,  bisher  gänz- 
lich erfolglos  geblieben  sind.  So  ist  es  nicht  gelungen,  einen  Zusammenhang 
zwischen  den  Endverzweigungen  der  verschiedenen  zu  den  PAXSlM'nchen  und 
den  llElssNKR'schen  Körpern  gelangenden  Fasern  nachzuweisen.  Auch  be- 
züglich der  motorischen  Platten  kann  man  es  als  erwiesen  betrachten,  daß 
die  sog.  ultraterminalen  Fibrillen  ihrerseits  eine  Endigung  und  nur  den  Wert 
von  Kollateralen  besitzen.  Allerdings  hat  GEMELLI  in  betreff  der  Platten 
die  Krage  in  anderer  Form  wieder  aufs  Tapet  gebracht,  indem  er  das  Fort- 
wachsen der  Faser  über  die  bekannte  Endigung  hinaus  nicht  mehr  den  sog. 
„Ultraterminalen"  Rufiim'm  und  dem  etwa  vorhandenen  daraus  entstehenden 
Gitter,   sondern  jener  Kategorie  von  äußerst  zarten  Fibrillen  zuschreibt,  die 

•)  Nur  selten  auch  im  Vorlauf  des  Nerven.  In  einem  Folie  (einer  Katze) 
habe  ich  diese  Eigenschaft  an  der  Austrittsstelle  des  Nerven  aus  der 
lncisura  ischiadica  als  eine  sehr  ausgesprochene  angetroffen.  Obwohl  in 
nahezu  vollständiger  Narkose,  gab  das  Tier,  als  ich  nach  Durchschneidung 
des  Nerven  den  peripheren  Stumpf  mit  der  Pinzette  faßte,  recht  lebhafte 
Schmerzempfindung  zu  erkennen ;  dies  wiederholte  sich  bei  einer  zweiten  an 
einer  tieferen  Stelle  vorgenommenen  Durchschueidung  behufs  Exzision  eines 
Stückes  des  Nerven. 
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ich  bei  den  Reptilien  beschrieben  —  und  auch  später  bei  einigen  Säugetier* 
arten  angetroffen  habe,  ohne  mich  aber  naher  damit  zu  befassen  —  und  nach 
Gemelli  mit  den  Nervenästen  der  Platte  in  Zusammenhang  stehen  sollen. 
Mir  ist  es  auch  bei  sehr  fein  gelungenen  Präparaten  niemals  geglückt,  einen 
solchen  Zusammenhang  mit  Sicherheit  zu  konstatieren :  ich  glaube  daher,  daß 
die  Befunde  Gemelli's  einer  Bestätigung  bedürfen  (übrigens  entsprechen 
seine  Abbildungen  teils  den  meinigen,  teils  denjenigen  Cajal's).  Diese 
physiologische  Annahme  stützt  sich  somit  auf  eine  unbewiesene  anatomische 
Behauptung. 

Würde  übrigens  die  rückläufige  Sensibilität  tatsächlich  einem  unter- 
brochenen peripheren  Elementargitter  zu  verdanken  sein  und  daher  der  all- 
gemeinen Einrichtung  des  Nervensystems  entsprechen,  so  müßte  sie  sich  stets 
in  allen  Nerven  geltend  machen ;  wir  wissen  aber,  daß  sie  nur  in  bestimmten 
Abschnitten,  nicht  bei  allen  Nerven  anzutreffen  ist  und  daß  bei  den  verschiedenen 
Tieren  die  allergrößten  Verschiedenheiten  bestehen. 

Ein  weiteres  Moment,  womit  DüKANTE  und  PANSINI  diese  Theorie  zu 
stützen  bestrebt  sind,  ist  von  einer  Anzahl  klinischer  Fälle  gegeben,  bei  denen 
durch  eine  Sekundärnaht  sofort  bzw.  sehr  baldige  Wiederherstellung  der 
Sensibilität  —  zuweilen  selbst  der  Motilität  —  eines  Beit  einiger  Zeit  durch- 
schnittenen Nerven,  in  dessen  Gebiet  während  dieser  ganzen  Zeit  die  Lähmung 
fortbestanden  hatte,  erzielt  worden  war. 

Tch  werde  später  auf  diese  Fälle  zurückkommen;  vorläufig  gilt  für  die- 
selben, was  ich  über  die  rückläufige  Sensibilität  bereits  ge.*agt  habe.  Es  ist 
wohl  naheliegend,  daß,  wenn  diese  rasche  Wiederherstellung  in  einer  allge- 
meinen Einrichtung  des  Nervensystems  ihren  («rund  hätte,  sie  in  allen  und 
nicht  bloß  in  vereinzelten,  äußerst  spärlichen  Füllen  zutage  treten  müßte. 

Dasselbe  gilt  für  die  übrigen  von  Paxsini  mitgeteilten  Erfahrungen,  wie 
die  (mitunter  einseitige,  sehr  ausgedehnte)  Hyperaestbesia  limitaus  und  die 
(gar  nicht  konstante)  konzentrische  Heilung  der  Sensibilität. 

Ehe  ich  die  Frage  der  rückläufigen  Sensibilität  verlasse,  sei  noch  die 
Bemerkung  gestattet,  daß  man  in  den  Rahmen  dieser  letzteren  auch  manche 
klinisch  beobachteten  Vorkommnisse  hat  einfügen  wollen,  die  meiner  Meinung 
nach  gar  nicht  hierher  gehören.  So  werden  von  Pansini  zwei  Fälle  mitge- 
teilt, wo  zwei  Jahre  nach  Durchschneidung  eines  gemischten  Nerven  eine 
Wiederherstellung  der  Sensibilität  bei  vollständiger  motorischer  Lähmung 
eingetreten  war. 

Die  Wiedererlangung  der  Sensibilität  war  nach  Angabe  der  betreffenden 
Patienten  eine  langsame,  ganz  allmähliche  gewesen.  Die  naturgemäßeste,  am 
nächsten  liegende  Deutung  dürfte  lür  diese  Fälle  wohl  die  sein,  daß  die  beiden 
Stümpfe  durch  Vermittlung  des  aus  dem  Zentralstumpf  auswachsenden  Fasern 
sich  miteinander  vereinigt,  worauf  letztere  die  Heilung  bewirkt  haben.  Was 
die  hierbei  nicht  erfolgte  motorische  Heilung  anbetrifft,  so  ist  dies  ein  Vor- 
kommnis, daß,  obwohl  zu  deu  Ausnahmen  gehörend,  auch  experimentell  selbst 
dann  zur  Beobachtung  kommt,  wenn  die  zu  den  Muskeln  gelangenden  Faser- 
bündel regeneriert  sind.  Bezüglich  «1er  Erklüruug  solcher  ausgebliebenen 
Heilungen  werde  ich  mich  weiterhin  aussprechen;  hier  sei  vorläufig  nur  be- 
merkt, daß  neben  obiger  Deutung  noch  eine  andere,  nämlich  durch  die  An- 
nahme von  Kollateralbahnen,  Platz  finden  könnte,  ohne  daß  man  die  rück- 
läufige Sensibilität  heranziehen  müßte. 

Dieaen  von  Panstsi  angeführten  Fällen  könnte  ich  einen  in  der  unter 
Leitung  des  Herrn  Prof.  PuEDIKlü  stehenden  chirurgischen  Abteilung  des 
Ospedale  di  S.  Matten  zu  Pavia  zur  Beobachtung  gekommenen  Fall  gegen- 
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überstellen,  bei  dem  ein  genau  entgegengesetzter  Befand  erhoben  worden 
war.  Ea  handelte  sich  nm  einen  46  jährigen  Mann,  der  am  25.  Oktober  1905 
eine  Schnittwunde  am  unteren  Drittel  des  Oberarms  erlitten  hatte,  infolge 
deren  vollständige  Lähmung  im  Versorgnngsgebiet  des  Radialis  des  Vorder- 
arms und  der  Hand  eingetreten  war.  Die  Muskeln  zeigten  auffällige  Ent- 
artungsreaktion. Am  4.  Januar  1906  wird  Patient  von  Herrn  Prof.  Pre- 
DIERI  mit  Abtragung  der  Endabschnitte  der  Stümpfe  operiert.  Ein  Jahr 
später  ist  die  Sensibilität  im  Gebiet  des  Radialis  noch  immer  nahezu  auf- 
gehoben: nur  wenn  man  kräftig  und  auf  ausgedehnte  Zonen  einwirkt,  gibt 
Patient  an,  man  habe  ihn  „ sanft  berührt".  Der  anästhetische  Bezirk  ist  von 
einer  hyperästhetischen  Zone  umgeben.  Ziemlich  gut,  wenn  auch  nicht  voll- 
ständig wiederhergestellt  sind  hingegen  die  Bewegungen  der  Hand.  Die 
degenerative  Reaktion  der  Muskeln  dem  galvanischen  Strom  gegenüber  be- 
steht noch  immer  fort,  wiewohl  in  bedeutend  schwächerem  Grade.  Da»  Ver- 
hältnis stellt  sich  noch  immer  als  ein  umgekehrtes  dar,  doch  sind  dessen 
Glieder  schon  bedeutend  einander  genähert. 

Wollte  man  daher  in  diesem  Falle  die  Kriterien  Panhini's  gelten  lassen, 
so  müßte  man  eine  rückläufige  Motilität  heranziehen. 

Man  wird  also  recht  tun,  wenn  man  von  rückläufiger  Sensibilität  spricht 
nicht  zu  vergessen,  daß  es  sich  um  eine  präzise,  gut  klassifizierbare,  bestimmten 
Gesetzen  unterliegende  Erscheinung  handelt. 


F. 

Wie  bereits  bei  Darlegung  der  physiologischen  Erfahrungen  er- 
wähnt worden,  ist  bei  manchen  infolge  Durchschneidung  eines  Nerven 
eingetretenen  Lähmungen  keine  Heilung  zu  erzielen,  was  doch  sonderbar 
erscheinen  muß,  wenn  man  bedenkt,  daß  mitunter  solche  Fälle  von 
ausgebliebener  Heilung  gerade  da  vorkommen,  wo  doch  eine 
ziemlich  vollständige  Wiederherstellung  stattgefunden  hat. 

Um  diese  Erscheinung  zu  erklären,  müssen  wir  zunächst  jene  peri- 
pherischen Vorgänge  in  Betracht  ziehen,  die  sich  in  den  der  Nerven 
beraubten  Teilen,  in  den  Nervenendigungen  und  den  in  Heilung  be- 
griffenen Nervenstämmen  selbst,  abspielen. 

Eine  erste  Reihe  von  Erscheinungen  —  auch  bei  gröberer  Beobach- 
tung wahrnehmbar  und  allen  jenen  wohlbekannt,  die  eine  Nervendurch- 
schneidung ausgeführt  haben  —  ist  die  der  dystrophischen.  Es  sind 
dies  entzündliche,  zuweilen  richtige  Eiterungsprozesse,  welche  öfters  die 
mechanischen  Insulten  stärker  ausgesetzten  Teile  (Fußrücken,  Gelenke) 
betreffen  und  in  der  Regel  bei  zweckmäßiger  Behandlung  heilen  können. 
Es  gibt  aber  Fälle,  wo  eine  solche  Heilung  ausbleibt.  So  z.  B.  beim 
Meerschweinchen  infolge  Durchschueidung  der  Nerven  der  vorderen 
Gliedmaße  in  der  Achselgegend :  das  Tier  wird  von  eiuem  entzündlichen 
Prozeß  der  entsprechenden  Extremität  befallen,  die  eine  rasche  Ver- 
änderung erfährt  und  infolge  trockenen  Brandes  abstirbt. 
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Gewöhnlich  gesellt  sich  zu  diesem  Prozeß  noch  ein  zweiter,  ein 
septischer :  das  Tier  geht  an  Lungenembolie  oder  infolge  Generalisierung 
des  septischen  Prozesses  zugrunde.  In  manchem  seltenen  Falle  ist  nach 
dem  Absterben  bzw.  Abfallen  der  Extremität  bis  zum  Cubital- 
Gelenk  das  Tier  wieder  genesen.  In  solchen  Fällen  habe  ich  später 
eine  mehr  oder  weniger  vollständige  Regeneration  der  Nerven  be- 
obachtet. 

Von  diesen  gröberen  Befunden  abgesehen,  sind  durch  einschlägige 
nunmehr  klassisch  gewordene  Untersuchungen  (Bizzozero,  Golgi,  Moe- 
pukgo  u.  A.)  vorzüglich  in  den  Muskeln  tiefgehende,  eigentümliche,  ver- 
schiedenartig verlaufende  Veränderungen  aufgedeckt  worden. 

Man  begreift  jetzt  leicht,  daß,  wenn  die  regenerierten  Fasern  zu 
dem  Muskel  gelangen,  nachdem  dieser  funktionsunfähig  geworden,  eine 
Wiederherstellung  der  Funktion  nicht  mehr  möglich  ist. 

Was  das  Verhalten  der  Endapparate  anlangt,  so  wissen 
wir  zwar,  daß  dieselben  infolge  der  Durcbschneidung  verändert  werden, 
aber  diese  sowie  die  sich  daran  anschließenden  einer  Regeneration  ent- 
sprechenden Veränderungen  sind  bisher  nicht  näher  studiert  worden. 

Vielleicht  ließe  sich  durch  weitere  Nachforschungen  in  dieser  Rich- 
tung die  Ursache  mancher  ausgebliebenen  Heilungen  —  namentlich  der 
Sensibilität  —  ermitteln. 

Allein  bezüglich  solcher  ausgebliebenen  Heilungen  kommen  auch 
noch  andere  Momente,  die  aufsteigende  Neuritis,  mit  in  Betracht. 
Bekanntlich  sojl  mitunter  durch  verschiedene  nicht  genau  bestimmbare 
Ursachen  (gewöhnlich  in  Fällen,  wo  die  Vernarbung  unter  nicht  sehr 
günstigen  Umständen  vor  sich  gegangen),  während  der  Regenerations- 
prozeß noch  im  Gange  ist,  zu  einem  bestimmten  Zeitpunkt  am  Ende 
des  zentralen  Stumpfes  ein  neuritischer  Prozeß  sich  einleiten,  der  am 
Nerven  allmählich  hinaufsteigend  schließlich  die  Entartung  der  Fasern 
zur  Folge  hat.  Meinerseits  kann  ich  über  derartige  Neuritiden  nichts 
angeben ;  allerdings  habe  auch  ich  bei  meinen  Versuchen  mehrfach  — 
speziell  in  solchen  Fällen,  wo  die  Heilung  eine  sehr  langsame  und  un- 
vollständige gewesen  —  im  Zentralstumpf  eine  Anzahl  in  Entartung 
begriffener  Fasern  beobachtet,  aber  diese  Anzahl  war  niemals  eine  große. 

Daß  für  manche  dieser  nicht  eingetretenen  Heilungen  ein  derartiger 
Prozeß  verantwortlich  zu  machen  wäre,  ist  mit  Rücksicht  auf  die  An- 
gaben jener  Forscher,  die  sich  mit  der  Frage  befaßt  haben,  wohl  denk- 
bar. Aber  ebenso  sicher  ist  es,  daß  nicht  jeder  Fall  von  ausgebliebener 
Heilung  auf  eine  nicht  erfolgte  Wiederherstellung  der  Kontinuität  des 
Nerven  bzw.  auf  einen  neuritischen  Prozeß  zurückzuführen  ist,  denn 
nicht  selten  wird  in  solchen  Fällen  ein  gesunder  zentraler  und  ein  an 
normalen  Nervenfasern  reicher  peripherer  Stumpf  angetroffen. 

Ein  weiteres  störendes  Moment  ist  die  Kompression  der  jungen 
Fasern  von  Seiten  des  Narbenbindegewebes,  oder  anderer  umgebenden 
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Gewebe  (z.  B.  d.  Callus  bei  Knocheubrüchen).  Durch  Retraktion  des 
ersteren  wird  auf  die  Fasern  ein  Druck  ausgeübt,  der  bis  zur  Ent- 
artuug  derselben  führen  kann. 


Bei  meinen  Versuchen  habe  ich  in  vielen  Fällen  die  beiden  Enden 
des  durchschnittenen  Nerven  zusammengenäht,  und  zwar  stets  unmittel- 
bar nach  der  Durchtrennung.  Bei  den  so  behandelten  Tieren  habe  ich 
dadurch  einen  die  Norm  nicht  übersteigenden  Prozentsatz  an  raschen 
Heilungen  und  eine  bemerkenswerte  größere  Raschheit  der  langsamen l) 
erzielt,  und  zwar  sowohl  in  sensibler,  als  auch  motorischer  Hinsicht, 
sowie  in  bezug  auf  elektrische  Erregbarkeit. 

Ich  habe  keinen  Fall  gehabt,  wo  nicht  wenigstens  eine  auffällige 
Besserung  der  Lähmung  eingetreten  wäre.  (Die  Fälle  von  absoluter 
Persistenz  dieser  letzteren  sind  wirklich  auch  bei  Nichtanlegung  der 
Naht  —  recht  seltene  gewesen.) 

Was  die  allerbeste  durch  die  Naht  zu  erzielende  Heilung  anbetrifft, 
so  kann  ich  über  Zeitdauer  und  maximale  Ausdehnung  derselben  nichts 
Genaues  angeben,  da  die  Ergebnisse,  auch  wenn  man  nur  eine  Durch- 
schnittszahl ermitteln  wollte,  gar  zu  schwankende  sind.  Übrigens  kann 
man  sich  von  dem  Vorteil,  den  die  Naht  bietet,  leicht  überzeugen. 

Bei  Anlegung  der  Naht  bin  ich  stets  darauf  bedacht  gewesen,  so 
wenig  als  möglich  dio  Fasern  des  Nerven  zu  verletzen,  ohne  deshalb 
darauf  zu  verzichten,  eine  möglichst  glatte  Aneinauderpassung  der 
beiden  Schnittflüchen  auzustreben.  In  bezug  auf  die  dabei  zu  befolgen- 
den Vorschriften  verweise  ich  auf  die  einschlägige  Mitteilung  Pur- 
puras,  dessen  Schlußfolgerungen  ich  nur  bestätigen  kann. 

Bezüglich  der  Frage  wann  und  ob  immer  die  Naht  anzu- 
legen ist,  bin  ich  der  Ansicht,  daß  dieselbe  möglichst  bald  angelegt 
werden  soll.  Sind  ein  oder  zwei  Monate  nach  der  Durchschneid ung 
verstrieben,  so  sind  die  Stümpfe  anzufrischen  und  nur  dann  zusammen- 
zunähen, wenn  keine  dazwischen  liegende  die  Kontinuität  des  Nerven 
wiederherstellende  Narbe  wahrnehmbar  ist;  nicht  angezeigt  ist  dagegen 
eine  Naht,  wenn  die  Verwachsung  der  beiden  Stümpfe  miteinander  eine 
bereits  ausgeprägte  ist  und  zwischen  denselben  eine  gute  Narbe  sich 
bemerkbar  macht. 

Ist  die  Läsion  schon  mehrere  Monate  alt,  so  soll  die  Naht  nur  in 
dem  Falle  angelegt  werden,  daß  entweder  gar  keine  oder  nur  eine 
solche  funktionelle  Heilung  eingetreten  ist,  die  in  den  ersten  Tagen  ein- 


*)  Besonders  groß  war  der  Unterschied  bei  erwachsenen  Tieren,  such 
bezüglich  der  Vollständigkeit  der  Wiederherstellung. 
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getreten,  dann  aber  nicht  im  geringsten  fortgeschritten  ist.  Wenn  aber 
eine  zwar  langsame,  aber  doch  fortschreitende  Besserung  bemerkbar  ist 
und  wenn  man  hierbei  berücksichtigt,  daß  trotz  der  Naht  die  Heilung 
ausbleiben  könnte,  so  ist  ein  Eingriff  nicht  ratsam;  schleunigst  frei- 
machen und  nähen  soll  man  hiugegen,  sobald  sich  in  der  bereits  ein- 
getretenen Besserung  ein  Rückschritt  kundgibt,  was  in  der  Regel  auf 
das  Auftreten  eines  die  Narbe  schädigenden  Prozesses  (Retraktion  des 
Bindegewebes,  aufsteigende  Neuritis),  der  ohne  den  Eingriff  für  die 
Heilung  verhängnisvoll  werden  könnte,  hindeutet. 

Das  vom  Chirurgen  anzustrebende  Ziel  läßt  sich  also  folgender- 
maßen kurz  zusammenfassen: 

1.  die  Neurotisation  des  peripheren  Stumpfes  soll  eine  möglichst 
vollständige  sein; 

2.  die  regenerierten  Nervenfasern  sollen  möglichst  bald  zu  den 
Organen  gelangen,  in  denen  sie  sich  verbreiten  sollen,  so  daß 
sie  in  diesen  letzteren  noch  Bedingungen  vorfinden,  die  ihre 
Funktion  zu  ermöglichen  imstande  sind; 

3.  die  Narbe  soll  eine  möglichst  wenig  ausgedehnte  sein  und  mög- 
lichst wenig  Verwachsungen  aufweisen. 


Meine  Versucho  haben  mir  nicht  die  Möglichkeit  geboten,  noch  an- 
dere von  der  heutigen  Chirurgie  sehr  häufig  angewandte  Kunstgriffe  und 
Operationen  auf  ihren  Wert  zu  prüfen;  dieselben  bestehen  wesentlich 
in  Freimachen  der  namentlich  bei  Knochenbrüchen  sich  bildenden  Narben 
sowie  in  der  Behandlung  der  Kontinuitätstrennungeu  jener  Nerven,  deren 
Stümpfe  wegen  bedeutenden  Substanzverlustes  bzw.  zu  starker  Retraktion 
sich  nicht  zu  gegenseitiger  Berührung  bringen  lassen. 

Bezüglich  der  Freimachung  der  Narben  bedarf  es  gerade  keiner 
Wiederholung  der  bereits  durchgeführten  Versuche,  um  den  auch  sonst 
von  der  Kasuistik  in  ausgiebigem  Muße  gelieferten  Nachweis  zu  er- 
bringen, daß  dieselbe  sich  als  sehr  vorteilhaft  erweist  in  den  Fällen,  wo 
ein  Nerv  in  eine  sklerotische  Narbe  eingeschlossen  ist. 

Was  die  Behandlung  jener  Verletzungen  anlaugt,  bei  denen  ein 
Zusammennähen  der  Stümpfe  nicht  möglich  ist,  so  sind  hierfür  zahlreiche 
Auswege  empfohlen  worden,  unter  anderen:  die  zwischen  den 
beiden  Stümpfen  gespannte  Naht,  die  Zweiteilung  der 
Endstücke  und  Suturation  der  beiden  umgelegten  Zipfel, 
die  Einschaltung  eines  an  den  zentralen  und  an  den  peri- 
pheren Stumpf  angenähten  normalen  N  ervenstückes,  das 
Hineinleiten  der  Stumpfenden  in  ein  poröses  Rohr  (0. 
Stein).  Diese  Hilfsmethoden  verfolgen  sämtlich  den  Zweck,  die  jungen 
Fasern  vom  Zentralstumpf  auf  dem  geradesten  Wege  nach  dem  peri- 
pheren zu  leiten;  aus  den  bisher  mitgeteilten  experimentellen  Unter- 


Digitized  by  Google 


432 


Perroncito, 


Buchungen  ergibt  sich,  daß  die  zwei  letztgenaonten  Eingriffe  sich  als  die 
besten  bewährt  haben. 

Übrigens  kann  bei  jugendlichen  Individuen  die  Regeneration  mit 
daran  sich  anschließender  Wiederherstellung  auch  ohne  jederlei  Eingriff 
erfolgen.  So  habe  ich  bei  einem  mit  Durchschneidung  des  Ischia- 
dicus  und  Umlegung  des  Zentralstumpfes  operierten  sehr  jungen  Hunde 
nach  vier  Monaten  eine  teilweise  —  im  letzten  Monat  allmählich  zur 
Ausbildung  gekommene  —  Wiederherstellung  vorgefunden.  Bei  der 
Sektion  fand  sich  der  periphere  Stumpf  reich  an  Fasern  und  mit  dem 
zentralen  durch  eine  6  cm  lange  Narbe  verbunden  (ein  mit  Rücksicht 
auf  die  Größe  des  Nerven  und  des  betreffenden  Tieres  doch  auffallen- 
der Befund);  bei  Hühnern  erzielte  ich  das  Funktionieren  der  mittleren 
Flügeluerven  mit  längs  des  ganzen  Humerus  hinziehenden  Narben.  Es 
kann  aber  mitunter  vorkommen,  daß  die  beiden  Stümpfe  so  weit  von- 
einander abstehen,  daß  auch  die  soeben  genannten  Eingriffe  nicht  mehr 
ausreichend  sind ,  um  eine  Vereinigung  irgendwie  zu  bewerkstelligen, 
oder  daß  der  Zentralstumpf  infolge  irgendwelches  Krankheitsprozesses 
zerstört  ist.  In  solchen  Fällen  wurde  der  Versuch  gemacht,  die  Wieder- 
herstellung durch  Kreuzung  oder  durch  Nervenpfropfung  zu  er- 
zielen. Die  Kreuzung  wird  ausgeführt,  indem  man  einen  benach- 
barten gleichartigen,  minder  wichtigen  Nerven  durchschneidet  und  dessen 
Zentralstumpf  mit  dem  peripheren  jenes  Nerven  zusammennäht,  in  dessen 
Gebiet  man  die  Funktion  wiederhergestellt  haben  will.  Im  Grunde 
wird  hierdurch  eine  wichtigere  Lähmung  durch  eine  minder  wichtige 
ersetzt  (man  benutzt  z.  B.  den  Spina  Iis  im  Falle  von  ausgedehnteren 
Läsionen  des  Facialis).  Was  nun  in  solchen  Fällen  vor  sich  geht, 
ist  leicht  zu  sagen:  Es  kommt  zur  Bildung  einer  kollateralen  Bahn 
(nach  Vülpian);  die  vom  Zentralstumpf  des  durchschnittenen  Nerven 
herkommenden  in  den  zu  regenerierenden  peripheren  eindringenden 
Fasern  rücken  in  demselben  weiter  vor  und  erreichen  schließlich  dessen 
Endigungen. 

Die  ursprünglichen  Zellen  de9  neuen  Nerven  gewöhnen  sich  nach 
und  nach  daran,  die  neue  Verrichtung  zu  besorgen;  zuweilen  kann  eine 
solche  Angewöhnung  nicht  stattfinden;  so,  wenn  die  neue  und  die  alte 
Funktion  voneinander  sehr  verschieden  sind.  So  machte  z.  B.  Schiff 
in  einem  Falle,  wo  er  den  Zentralstumpf  des  Vagus  mit  dem  peripheren 
des  Hypoglossus  zusammengenäht  hatte,  die  Wahrnehmung,  daß  in  der 
Zunge  mit  den  respiratorischen  Bewegungen  gleichzeitig  einsetzende 
Muskelkontraktionen  auftraten. 

Die  Nervenpfropfung  ist  von  den  verschiedenen  Forschern  ver- 
schieden ausgeführt  worden ;  sie  besteht  im  wesentlichen  darin,  daß  man 
den  peripheren  Stumpf  eines  Nerven  mit  einem  benachbarten,  an  einer 
Verlaufslelle  dieses  letzteren  mittels  Naht  vereinigt.  Allein,  während 
manche  diesen  Nerven  teilweise  durchschneiden,  tragen  andere  nur  ein 
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Scheidenstück  ab.  Dadurch  ist  mehrfach  eine  Besserung  der  Lähmung 
erzielt  worden.  Ich  habe  die  Pfropfung  nicht  ausgeführt,  glaube  aber 
auf  Grund  der  beim  Regenerationsprozesse  gemachten  Wahrnehmungen 
an  die  Möglichkeit  einer  lateralen  Sprossung  der  unverletzten  Fasern 
nicht,  sondern  eher  an  ein  im  eingepflanzten  peripheren  Stumpf  statt- 
findendes Vorrücken  neuer  Fasern,  von  jenen  herkommend,  die  bei  der 
Operation  verletzt  wurden.  Es  ist  aber  hierbei  niemals  zu  vergessen, 
daß  bei  Anwendung  dieses  Verfahrens  das  Gebiet  des  Nerven,  auf  den 
die  Pfropfung  gemacht  worden,  funktionell  mehr  oder  weniger  geschädigt 
wird  —  so  geringfügig  auch  eine  solche  Schädigung  sein  kann. 

Was  mich  anbelangt,  so  würde  ich  im  Hinblick  auf  die  damit 
erzielten  Resultate  bei  sehr  jungen  Individuen  bzw.  nicht  erheblichem 
Abstand  der  beiden  Stümpfe  voneinander  die  Pfropfung  nicht  anwenden, 
da  in  solchen  Fällen  auf  eine  Wiederherstellung  der  anatomischen  Kon- 
tinuität des  Nerven  und  nachfolgende  funktionelle  Heilung  desselben 
noch  immer  Aussicht  vorhanden  ist.  Erst  wenn  nach  langer  Zeit  keine 
Besserung  eintreten  sollte,  würde  ich  zu  diesem  Eingriffe  schreiten. 


H. 

■ 

Klinische  Beobachtungen  von  Nervenverletzungen 
habe  ich  nur  wenige  machen  können.  Ich  habe  mich  aber  trotzdem  in 
diese  Frage  eingelassen,  um  an  der  Hand  der  sehr  zahlreichen  bisher 
mitgeteilten  klinischen  Fälle  ermitteln  zu  können,  inwieweit  die  klinisch 
möglichen  Erfahrungen  mit  den  von  mir  gemachten  anatomischen  und 
physiologischen  Feststellungen  und  den  daraus  gezogenen  Schlußfolge- 
rungen übereinstimmen. 

Hit  Rückeicht  darauf,  daß  die  mitgeteilten  klinischen  Falle  größtenteils 
operierte,  nicht  sich  selbst  überlasaene  sind,  möchte  ich  die- 
selben folgendermaßen  einteilen: 

1.  Unterbrechung  eines  Nervenstammes  ohne  jederlei  funktionelle  Störung; 

2.  Kontinuitätstrennung  eines  Nerven  mit  dem  Bilde  einer  seiner  ana- 
tomischen Verbreitung  entsprechenden  funktionellen  Lähmung; 

3.  Kontinuitätstrennung  eines  Nerven  mit  dem  Bilde  einer  der  Schwere 
der  Läsion  nicht  entsprechenden  funktionellen  Lähmung; 

4.  mehr  oder  weniger  vollständige  bzw.  rasche  Heilungen ; 

5.  gänzliches  Ausbleiben  einer  Heilung  überhaupt ; 

6.  Fälle  mit  primär  angelegter  Naht  (unmittelbar  oder  doch  kurz  nach 
erfolgter  Durchschneidung) ; 

a)  sofortige  WiederhersteUung  der  Sensibilität  und  rasche  Wiederer- 
langung der  Motilität; 

b)  rasche  Heilungen; 

c)  langsame  Heilungen; 

d)  ausgebliebene  Heilungen ;  (sehr  selten) 

Ziegler,  Beiträge  nur  path.  Anat.  XLIT.  Bd.  28  '  » 
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7.  Fälle  mit  sekundär  angelegter  Naht  (eine  Zeitlang,  bis  zu  mehreren 
Jahren  nach  der  Verletzung); 

a)  sofortige  Wiederherstellungen  (namentlich  der  Sensibilität) ; 

b)  verhältnismäßig  rasche  Heilungen; 

c)  langsame  Heilungen. 


Aus  einer  Durchsicht  der  beschriebenen  Fälle  ergibt  sich  ferner  folgendes  : 

1.  die  elektrische  Nichterregbarkeit  des  Nerven  kann  auch  nach  einge- 
tretener Wiederherstellung  der  Sensibüitäta-  und  Motüitätsfunktion 
weiter  fortbestehen; 

2.  die  Fälle,  bei  denen  die'Naht  gelegt  worden,  haben  im  Vergleich  zu 
den  sich  selbst  überlegenen  günstigere  Resultate  geliefert. 

Es  dürfte  nun  wohl  überflüssig  sein,  noch  weiter  auszuführen,  wie 
die  Ergebnisse  der  klinischen  Beobachtung  mit  deu  von  mir  erzielten 
anatomischen  und  physiologischen  Resultaten  völlig  übereinstimmen  und 
meine  Folgerungen  unbedingt  stützen  —  allerdings  eine  kleine  Anzahl 
von  —  immerhin  nicht  ganz  außer  acht  zu  lassenden  —  Fällen  aus- 
genommen. 

Es  sind  dies  jene  Fälle,  wo  die  Wiederherstellung  der 
Funktion  sehr  rasch  (unmittelbar  oder  doch  einige 
Stunden  bzw.  Tage)  nach  der  Läsion  erfolgt  ist.  Sind  nun 
auch  von  diesen  Fällen  jene,  wo  die  Naht  kurz  nach  der  Verletzung 
angelegt  worden,  durch  die  Annahme  eines  Vorbandenseins  von  wich- 
tigen Kollateralbahnen  leicht  zu  erklären,  so  gilt  sicherlich  eine  solche 
Erklärung  nicht  ohne  weiteres  auch  für  jene,  wo  zwischen  der  Läsion 
und  der  Anfrischung  bzw.  Naht  ein  Zeitraum  von  mehreren  Monaten, 
ja  sogar  Jahren  gelegen. 

Wie  sind  nun  also  diese  letzteren  Fälle  zu  erkären? 
Es  ist  auf  Grund  dieser  Beobachtungen  die  Vereinigung  per  primam 
behauptet  worden;  allein  wir  wissen,  daß  selbst  bei  einer  unter  den  aller- 
besten Bedingungen  gelegten  Naht  der  periphere  Stumpf  unvermeidlich 
degeneriert. 

Wenn  obige  Annahme  zutreffend  wäre,  warum  stellt  sich  denn  die 
Erscheinung  vorzugsweise  bei  der  sekundären  Naht  ein,  wenn  nämlich 
im  peripheren  Stumpf  eine  geringere  Anzahl  von  Fasern  vorhanden  ist 
und  die  angefrischten  Stümpfe  weiter  voneinander  abstehen,  daher  die 
Operation  unter  bedeutend  ungünstigeren  Umständen  als  bei  primärer 
Naht  zur  Ausführung  kommt? 

Übrigens  ist  eine  derartige  rasche,  augenblickliche  Wiederherstellung 
auch  sonst  in  Fällen  schon  vorgekommen,  wo  man  das  umlagernde 
Bindegewebe  gelöst  oder  auch  nur  einfach  die  Narbe  freigelegt  hatte. 

Auch  die  polygenetische  Lehre  vermag  in  bezug  auf  die  Erklärung 
solcher  Vorkommnisse  nicht  viel  mehr  zu  leisten  als  die  monogenetische, 
und  vergeblich  bemüht  sich  Dübante  das  Umgekehrte  darzutun. 
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Ebenso  degenerieren  die  an  einer  bestimmten  Stelle  auto-regene- 
rierten  Fasern  Bethe's  längs  der  ganzen  zwischen  dieser  Stelle  und  der 
Peripherie  gelegenen  Strecke,  so  daß  man  also  mit  der  Anfrischung  der 
Stümpfe  eine  vollständige  Entartuog  des  mit  dem  zentralen  zusammen- 
gefügten frischen  Stumpfes  veranlassen  würde. 

Von  den  zur  Erklärung  dieser  klinischen  Fälle  aufgestellten  Theo- 
rien erübrigt  es  nur  noch  die  von  Brown-Sequard  zu  erwähnen.  Nach 
diesem  Forscher  gehören  solche  Vorkommnisse  in  die  Kategorie  der 
Inhibition:  die  Funktion  kehre  nicht  durch  Vermittlung  der  genähten 
Stümpfe,  sondern  auf  anderweitigen  Wegen  wieder  zurück;  letztere 
wären  infolge  einer  durch  den  Zustand  des  Zentralstumpfes  des  durch- 
schnittenen Nerven  bedingten  Inhibition  in  die  Unmöglichkeit  versetzt 
worden,  ihre  Tätigkeit  zu  entfalten;  sobald  aber  der  Zustand  des 
Stumpfes  ein  anderer  geworden,  so  finde  auch  ein  Übergang  der  die 
Kompensation  besorgenden  Nerven  aus  dem  Zustande  der  Inhibition  in 
jenen  der  Dynamogenie  statt,  daher  die  sofortige  Wiederkehr  einer  mit- 
unter auch  übermäßigen  Sensibilität. 

Diese  Annahme  Brown-Sequard's  soll  darin  ihre  Stütze  finden, 
daß  häufig  auch  nur  bei  einfacher  Wiedereröffnung  der  Wunde  und 
ohne  irgendwelchen  Eingriff  an  dem  Nerven  solch  ein  plötzliches  Sich- 
wiedereinstellen der  Funktion  beobachtet  wurde. 


Schlußfolgerungen. 

1.  Obwohl  die  Frage  der  anatomischen  Nervenregeneration  mit  jener 
der  funktionellen  Heilung  in  den  verletzten  Gebieten  eng  zusammen- 
hängt, so  sind  doch  die  beiden  Fragen  als  gesonderte,  nicht  notwendig 
aneinander  gebundene  zu  betrachten. 

2.  Bei  Kontinuitätsverletzuug  eines  Nerven  findet  am  Ende  eines 
zentralen  Stumpfes  eine  rasche  Neubildung  von  Fasern  statt 

3.  Regenerierte  Nervenfasern  sind  am  Ende  des  zentralen  Stumpfes 
bereits  vorhanden,  noch  bevor  die  von  den  Vertretern  der  autogenen 
Regeneration  angeführten  Zellketten  sich  gebildet  haben. 

4.  Die  neugebildeten  Nervenfasern,  selbst  die  zartesten,  sind  schon 
von  Anfang  an  stets  kontinuierliche. 

5.  Der  äußerste  Abschnitt  der  Achsencylinder  durchschnittener 
Fasern  degeneriert  in  der  Regel;  die  jungen  Fasern  wachsen  —  größten- 
teils wenigstens  —  aus  lateralen  Knospen  alter  Achsencylinder  in  der 
Nähe  des  Stumpfendes  heraus. 

28* 
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6.  Nachdem  die  neugebildeten  Nervenfasern  durch  die  Narbe  hin- 
durch unter  mehrfacher  Verästelung  den  peripheren  Stumpf  erreicht 
haben,  durchziehen  sie  denselben  in  seiner  ganzen  Ausdehnung. 

7.  Das  Vorkommen  von  Knöpfen  in  einer  Gegend  des  zentralen 
Nervensystems  kann  nicht  als  das  sichere  Anzeichen  eines  sich  eben 
abspielenden  Degenerationsprozesses  angesprochen  werden. 

8.  Es  bilden  sich  keine  Nervenfasern  außer  aus  den  Zentral- 
stümpfen der  durchschnitteneu  Nerven  auswachsenden. 

9.  Die  Fasern  des  peripheren  Stumpfes  entarten ;  aber  während  für 
einige  Fasern  —  namentlich  für  die  markhaltigen  —  die  Entartung  eine 
rasche  ist,  können  andere  —  speziell  die  marklosen  —  lange  hindurch 
(20  Tage)  unverändert  bleiben,  wobei  es  an  ihrem  Proximalende  nahe 
der  Durchschneidungsstelle  zur  Bildung  einer  eigentümlichen  Anschwel- 
lung kommt. 

10.  Die  neuen  vom  zentralen  Stumpf  herkommenden  Fasern  ver- 
laufen im  peripheren  Stumpf  gewöhnlich  zwischen  den  alten  in  Ent- 
artung begriffenen. 

11.  In  den  peripheren  Stümpfen  der  in  Regeneration  begriffenen 
Nerven  können  zwei  Kategorien  von  nicht  vom  zentralen  Stumpf  her- 
stammenden Fasern  vorkommen:  regenerierte  Nervenfasern,  von  Astchen 
herkommend,  die  bei  Anlegung  der  Wunde  verletzt  worden  und  nor- 
male Nervenfasern  von  präexistierenden  anastomotischen  Kollateralästen 
herrührend  (in  diese  Kategorie  gehören  die  rückläufigen). 

12.  Die  Nervennaht  ermöglicht  ein  rascheres  Fortschreiten  der 
jungen  Fasern  nach  der  Peripherie  und  macht  deren  Verlauf  in  der 
Narbe  zu  einem  regelmäßigeren. 

13.  Identische  anatomische  Läsionen  können  verschiedenartige 
Bilder  von  physiologischen  Verletzungen  hervorrufen. 

14.  Die  neugebildeten  Fasern  der  Narbe  und  des  peripheren  Stumpfes 
nehmen  in  der  Regel  ihre  Funktion  wieder  auf. 

15.  Die  Wiederherstellung  der  Leitungsfähigkeit  eines  durch- 
schnittenen Nerven  für  elektrische  Reize  erfolgt  früher  im  peripheren 
Stumpfe  als  in  der  Narbe. 

16.  Es  ist  nicht  möglich  eine  Wiederherstellung  der  Funktionstätig- 
keit bei  Nerven  nachzuweisen,  die  zu  den  Nervenzentren  in  keiner  Be- 
ziehung stehen  resp.  getreten  sind;  wer  das  Gegenteil  davon  behauptet, 
hat  entweder  seine  Versuche  mit  wenig  wissenschaftlicher  Strenge  durch- 
geführt oder  denselben  einen  Wert  beilegen  wollen,  der  ihnen  in  keiner 
Weise  zukommt. 

17.  Die  funktionelle  Heilung  hängt  nicht  ausschließlich  und  not- 
wendig mit  der  anatomischen  Regeneration  zusammen,  hierbei  kann  das 
Vorhandensein  von  Kollateralbahnen  eine  sehr  wichtige  Rolle  spielen. 

18.  Die  am  meisten  Wahrscheinlichkeit  für  sich  habende  Erklärung 
der  rückläufigen  Sensibilität  ist  heute  noch  die  von  Arloino  und  Tbipibb  ; 
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dieselbe  stützt  sich  auf  exakte  anatomische  Befunde,  während  die 
anderen  Annahmen  nur  auf  Hypothesen  beruhen  und  zu  manchen  Er« 
fahrungen  im  Widerspruche  stehen. 

19.  Die  anatomischen  und  physiologischen  Erfahrungen  dürften  heute 
in  ihrer  Gesamtheit  dazu  berechtigen,  die  Frage  der  rückläufigen  Sen- 
sibilität in  jene  der  Kollateralbahnen  einzufügen ;  jedenfalls  ist  das  letzte 
Wort  darüber  noch  nicht  gesprochen. 

20.  Durch  die  Nervennaht  wird  die  eventuelle  vollständige  Wieder- 
herstellung der  Funktion  erleichtert  und  beschleunigt. 

21.  Bei  der  Frage  der  funktionellen  Wiederherstellung  muß  auf 
den  Zustand  der  Gewebe  im  Augenblicke  des  Eintreffens  der  regene- 
rierten Fasern  sowie  auf  etwa  in  den  Geweben  stattgefundene  Prozesse 
Rücksicht  genommen  werden. 

22.  Im  Hinblick  auf  das  vom  Verf.  benutzte  Material  gelten  obige 
Schlußfolgerungen  für  die  höheren  Tiere  und  den  Menschen,  und  zwar 
von  dem  Augenblicke  an,  da  die  Operation  ausgeführt  worden,  bis  über 
ein  Jahr  nach  derselben. 

Pavia,  im  März  1907. 
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Ekgelken,  Ziegler's  Beitr.  XXVIII  1900.  —  Engelmann,  Arch.  f.  d.  ge«.  Physiol. 
von  Pflüger  XIII  1878. —  Erlitzky  Petersb.,  Med.  Woch.  1880  (Konten).  —  Etzold, 
I).  Z.  f.  Cbir.  1888.  —  Eilenburg  e  Landois,  Berlin,  klin.  Wocb.  1864.  —  Ewald 
u.  Kühne,  Pflüger's  Arch.  Bd.  XII.  Verhandl.  d.  naturhist.-med.  Ver.  zu  Heidelberg 
Bd.  1.  —  Falkrnhbin,  D.  Z.  f.  Chir.  XIV.  Neurol.  Zentrbl.  189«.  —  Faürb,  M., 
Soc  de  cbir.  IH03.  Presse  med.  1904.  —  Facrb  et  Furbt,  Gaz.  hehdom.  de  med.  et 
de  chir.  1898.  —  Fkist,  Arcb.  Anat.  Phys  1890,  anat.  Abt.  —  Fkdk,  Ac.  roy.  de 
Korne  1885.  Lancet  1886.  —  Ferocsson.  Congr.  internal  de  med.  Moscou  1897.  — 
Fbbreot,  These  Paris  1869.  —  Ferrbt,  Progres  med ,  maj  1887.  —  Fiobi,  Gazzetta 
degli  Osp.  e  della  Clin.  No.  69  1901.  —  Finotti,  Wiener  med.  Wochenschr.  1893. 
Virch.  Arch.  CXLI1I  1896.  —  Flatac,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  1897.  —  Flatad  et 
Savicki,  Soc.  des  natur.  et  med.  de  Craeovie  1900.  Gaz.  Lakarska  1900.  —  Flemming, 
Lancet  IH96.  Brain  1897.  Edinburgh,  med.  chir.  boc.  190«.  Scottish  med.  and  surg. 
journ.  1902.  —  Flexsbr,  Journ.  Morphol.  Boston  1897—1898.  —  Floubeks,  Ann.  de 
Scienc.  Natur.  1828.  Ac.  des  Sc.  1827.  —  Foa,  Riv.  pat.  nerv,  e  mentale  1899.  — 
Follet,  Echo  med.  du  Nord  1904.  —  Forbl,  Arch.  f.  Psych.  Bd.  Vll  1887.  — 
Forssmann,  Ziegler's  Beitr.  XXIV  1898.  These  Lund  1898.  —  Förster,  Würzburg, 
med.  Zeitschr.  Bd.  II  1861.  —  Föttinoer,  C.  B.  z.  int.  Kongr.  Amsterdam  1679,  biol. 
Abt.  —  Franckschi,  Riv.  Pat.  Nerv,  e  Ment.  fasc  9  1905.  —  Frankl  et  Hochwabt, 
Wien.  med.  Jahrb.  1887.  •—  Frey,  Naht  d.  N.  ulnaris,  Wiener  med.  Club  1895.  — 
Frlbdländer  u.  Krache,  Fortschr.  d.  Med.  Bd.  IV  188«.  —  Füret,  Franc,  de  Rhinol., 
d'Otol.  et  de  Laryngol.  1905.  —  Gad,  Zeitschr.  f.  Biol.  188».  Arch.  f.  Anat.  u.  Phys. 
1887.  —  Galbotti  e  Lbvi.  Ziegler's  Hcitr.  XVII.  —  Gemelli,  Rend.  Ist.  Lomb.  Sc. 
e  Lett.  Serie  II  Vol.  XXXIX  Fase  XV.  —  Grsslbr,  D.  Arch.  f.  klin.  Med.  XXXIII 
1883     Arch.  f.  klin.  Chir.  XXXI  1886.  —  Chillim,  Arch.  di  Ortopedia  Vol.  V  1897. 

—  Giordano,  Arch  Scienze  med.  Vol.  17  1893.  —  Girahd,  Deutsch.  Zeitschr.  f.  Cbir. 

I  1872.  --  (iiRNDT,  I.-Ü.  Berlin  1899  —  (Jleiss,  Bruns'  Beitr.  z.  klin.  Chir.  X  1898. 

—  Gluck.  Virch.  Arch.  LXXII  1878.  IX.  Kongr.  d.  Deutsch.  Ges.  f  Chir.,  Berlin 
1880.  Arch.  f.  klin.  Chir.  1881.  Arch.  f.  klin.  Chir.  1890.  Zentrbl.  f.  Chir.  XIX 
1892.  Gesellsch.  d.  Charite-Arzte  1895.  XXI.  Kongr.  d.  Deutsch.  Ges.  f  Chir. 
Soe.  de  med.  de  Berlin  1904  —  Gluck,  u.  Bkrmhahd,  Berl.  klin.  Woch.  p  801  18»8. 

—  Glüob  u.  Thikknbsse,  Bull,  de  lAc.  de  Belgique  1869  —  Goldbtkin,  D.  Z.  f. 
Chir.  40.  —  Gor.Gi.  Opera  Ümnia  Milano,  Hoenli  1903.  —  Crarbkh,  Münch,  med. 
Wochenschr.  1888.  Gbioohiew.  Zeitschr.  f  Heilk.  Bd.  XV.  -  Gubillot,  Bull. 
Soc.  d.  Chir.  1893.  Zentrbl.  f.  allg.  l'ath.  1893.  —  Guenot,  These  Paris  1872.  — 
Gderin,  Uaz.  med.  de  Paris  1864.  —  Huillesrot,  These  Pari»  1896.  —  Gurwttscu, 
Arch.  f.  Anat.  und  Phys.  1900.  —  Hackkxbrich,  Deutsch.  Kongr.  f.  Chir.,  Berlin 
1903  —  Hacker.  Wiener  klin.  Wochenschr.  IHM.  —  Haus,  1.-D.  Leipzig  1897. 
Zentrbl  f.  Chir.  1898.  —  Haighton,  Philosoph.  Transact.  1795.  —  Haybu.  Soc. 
anat.  1876.  —  Hayem  et  Hilbert,  Arch.  d.  phys.  1884,  1878.  Halm,  These 
Leipzig  1897.  —  Hammeh.  Arch.  f.  mikr.  Anat.  1895.  —  Garrison,  Trans.  Clinic. 
Soc.  London  Vol.  XXV  1892.  Ann.  Journ.  of  Anat.  1906.  —  Harwby,  Cushing  Ann. 
ofSurg.  1903.—  Held.  Anh.  f.  Anat.  u.  Phis.  1897.  —  Heller,  Virch.  Arch.  LIV. 

—  Hp.nsrn,  Vircb.  Arch.  XXX.  Arch  f.  mikr.  Anat.  Bd.  IV.  —  Henriet,  Trib. 
med.  Vol.  VIII  1874.  —  Herzoc,  Wiener  med.  Woch.  Nr.  4  1895.  —  Hertz,  Virch. 
Arch  Bd.  XL  VI.  —  Hehzkn,  Revue  scientific  Nr.  3  p.  52  1893.    Rev.  Scienc.  1894. 

—  Hesse.  Arch.  f.  Anat,  u.  Phys.  1880.  —  Hill.  Med.  Times  a.  Gaz.  1868.  — 
Hirschfkld,  These  GreifswHld  1901.  —  His,  Arch.  f.  Anat.  und  Entwickl.  1879. 
Arch.  f.  Anat.  u.  Phys.  1887.  Königl.  Sachs.  Ges  d.  Wiss.  188».  -  Hochwart, 
Wiener  med.  Jahrb.  1887.  —  Uodoks,  Med.  New  York  Journ.  1892.  —  Hogartii, 
The  Laucet  189».  —  Hogoan.  Journ.  de  lauat,  et  de  la  Phys.,  janv.  1882.  — 
Hohen,  Fortschr.  der  Med.  1884.  —  Hoksley,  Brain  1897.  —  Hobteloüp,  Journ. 
des  ann.  med.  chir.  1834.  —  Honel.  Cas  de  sut.  nerv,  de  Nelaton.  Soc.  de  Cbir. 
18*4.  —  Howei.l,  Med.  New  York  Journ.  1893.  —  Howeli.  et  Huiikh,  Journ.  of 
Physiol.  XI 11  1892  et  XIV.  —  Hudes  Dorf.  Petersburg  1882.  —  Huiikr.  Arch.  f. 
mikr.  Anat.  XL  1892.  Journ.  of  Morph.  1895.  —  Jappelli.  R  Ac  Med.  Cbir. 
Napoli  1904.  —  Jacobelli,  Riforma  Medica  Anno  XXIII  1907.  —  Jacobi.  Diss. 
Göttinnen  1892.  —   Jamet,  These  Paris   1899.  —    Jknckbn.  Brit.  med.  journ. 

II  1887.  —  Jessop.  Brit  Med.  Journ.  1871.  —  Johnhon,  Nordiskt  med.  Ark. 
1882.  —  Kken.  Med.  Chroniclo  19fX).  —  Kerkhztszeohy  et  Hanns,  Ziegler's 
Beiträge  Xll  1892.  —  Kichbfel.  Virch  Arch.  CXX1X.  —  Kii.vington.  Brit. 
med.  Journ.  1905.  —  Klkmknsikwkz ,  Festschrift  für  A.  Rollet,  Jena  1893.  — 
Klippel  et  Dchaste,  Revue  de  Med.  1895.  —  Kkapb.  Ziegler's  Beiträge.  1901.  — 
Kolsteh,  Arch.  f.  mikr.  Anat.  XU  1893.  Ziegler's  Beiträge  XXVI  1899.  Zentrbl. 
f.  Pbys  1892.  —  Korydutt-Dasklewicz,  I.  D.  Straßburg  1878.  —  Körte  (W.)  et 
Bernhardt  (M.),  Deutsche  med.  Wochenschr.  1903.  —  Kennedy,  Brit.  Med.  Journ. 
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1883.  Lancet  448.  —  Kohnbtamm,  Schmidt'»  Jahrb.  1899.  —  Koellikrr,  Lief.  24 
a-  der  Deutsch.  Chir.,  Stuttgart  1890.  Kongr  Deutsch.  Ges.  Chir.,  Berlin  1900.  — 
Eortrweo,  Zentrbl  f.  Chir.  1895.  Nederl.  tydschr.  voor  Geneesk.  1894.  —  Krauss- 
hold,  Zentrbl.  f.  Chir.  1880.  Arch.  f.  kl  in.  Chir.  XXI  1877.  —  Krambr,  Bruns* 
Beitr.  Vol.  IV.  —  Krabrin,  Aoat.  Anz  XXVI11.  —  Krause,  Arch.  f.  Anat.  u.  Phys. 
1867.  Deutsch.  Arch  f.  klin.  Med.  XXXIII  1883.  Zentriii.  f.  Chir.  1887.  —  Krause 
e  Fbiedländbb,  Fortschr.  d.  Med.  Bd.  IV  1886.  —  Kbauss,  Virch.  Arch.  CXlll.  — 
Krbckb  Erlangen  1885.  —  Kronthai..  Neurol.  Zentrbl.  p.  133  1891.  —  Kühne, 
Zeitschr.  f.  Biol  Bd.  XVIII  XIX.  Verhandl.  d.  naturhist.  med.  Vereins  zu 
Heidelberg  Bd.  IV.  Virch  Arch.  Bd.  XXX.  —  Kuhnt,  Arch.  f.  mikr.  Anat. 
1876.  —  Kupfer,  Sitzber.  d.  anat.-phys.  Kl.  d.  k.  Bayer.  Akad.  d.  Wisa.  1883. 

—  Laborde  et  Leven,  8oc  de  biol.  1869.  —  Lafebon,  These  Paris  1868.  — 
Lambottk  e  Sano,  Journ.  de  Neurologie  20  Aöut  189H.  Rev.  Neurol.  1899.  — 
Langley,  Journ.  of  Physiol.  V  und  XXII  1897.  Rif.  med.  1902.  —  Langlby  et 
Anderson,  Arch.  intern,  de  Phys.  1904.  Journ.  of  Phys.  1904.  Journ.  of  Phys. 
XXIX  1903.  —  Lantebmann,  C.  ß.  f.  m»d.  Wiss.  1874.   Arch.  f.  mikr.  Anat.  Bd. XIII 

1876.  —  Lapinsry,  Virch.  Arch.  CLXXX1  1905.  —  Larrey,  Revue  med.  T.  I  1824. 

—  Laubie,  (iaz.  hebdom.  et  Soc.  med   Bordeaux  1900.  —  Laugebfbldt,  I.-D.  Berlin 

1877.  -  Laugirr,  Compt.  reud.  de  l'Ac.  des  Sciences  1864.  —  Launoib  (P.-E )  et 
Lejars  (F.),  Rev.  de  chir.  1903.  —  Laurens,  Arch.  internat.  de  laryngol.  1905.  — 
Lauth,  Revue  de  chir.  IV  1884.  —  Lateran.  Straßburg  1867.  Journ.  de  l'Anat.  et 
Physiol.  1868.  —  Lawdowsky,  Neurol.  Zentrbl.  IV.  —  Lergard.  Deutsch.  Arch.  f. 
klin.  Med.  XXVI  1880.  —  le  Dbntu,  Acc.  de  med.  1893.  —  le  Fort.  Ac.  de  med. 

—  Lehrmann.  Diss.  Halle  1894.  —  Lejars,  Soc.  anat.  1890.  —  Lemke.  Arch. 
f.  Psych.  XXXV11I  1904.  —  v.  Lknhossek,  Fortschr.  d.  Med.  1892.  X.  intern.  Kongr. 
Berlin  1890  Bd.  II.  —  Lest,  Zeitschr.  1.  wiss.  Zool.  1897.  —  Lerda,  Rend  Acc. 
Lincei  Vol  XIV  Serie  5  1905.  -  Letieyant,  Traite  Paris  1873.  Lyon  med.  1869.  Ac 
des  Sc.  1868  —  Lbvinos,  Journ.  ainienc.  med.  assoc.  1898.—  Leyden,  Arch.  f.  Psych. 
VI  1876.  —  Leydio,  Biol.  C.  B.  IX.  —  Löbker,  Zentrhl.  f.  Chir.  18«4.  —  Lotheissen, 
Lang.  Arch  Bd.  64  1901.  —  Lotzbeck,  Gaz.  hebdom.  de  med.  et  de  chir.  1859. 
Deutsohe  Klinik  1859.  —  Luboüschine  Le  nevraxe  1901.  —  Logaro,  Neurol.  Zentrbl. 

1905.  Neurol.  Zentrbl.  1906.  Rivista  di  Pat.  Nerv,  e  Ment.  Aprile  19<6.  Rivista 
di  Pat.  Nerv,  e  Ment.  Maggio  1906.  Hivista  di  Pat.  Nerv,  e  Ment.  Guigno  1906. 
Rivista  di  Pat.  Nerv,  e  Ment.  Luglio  1906.    Rivista  di  Pat  Nerv,  e  Ment.  Agosto 

1906.  Mon.  Zool.  It.  Anno  XVII.  Rev.  di  pat.  nerv,  c  ment.  1900.  —  MacCormac, 
St.  Thomas  Hospital  Reports  Vol.  XV  1885.  —  Macartney,  Glasgow  med.  journ. 
1899.  —  Madek,  Wiener  klin.  Woehenschr.  XI  1898.  Wiener  klin.  Woch  Nr.  38 
1898.  —  Magnin,  These  de  Paris  1866.  —  Makins,  London  Clin.  Soc.  1895.  — 
Mai.ly,  Revue  de  chir.  No.  10  1896.  Gaz.  hebdom.  1H98.  —  Manarrk,  Langen beck'a 
Arch.  LXII.  Arch  f.  klin.  Chir.  1898.  -  Mantegazza.  Arch.  f.  Psych.  I.  Gaz. 
med.  Lombarda  1865—67.  —  Marcacci.  Soc.  Toscana  Sc.  Nat.  Pisa  1889.  — 
Maihhakd,  Virch.  Arch.  Bd.  LXXX1  1880.  —  Maroigney,  These  Paris  1885.  — 
Mabknghi,  Boll.  Soc.  Med.  Chir.  Pavia  1897.  Tesi  di  libera  docen?a  Pavia  1897. 
Arch.  ital.  de  Biol.  T.  29  1898.  XL  Congr.  di  Med.  int.  1898.  Boll.  Soc.  Med. 
Chir.  Pavia  1901.  Arch.  it.  de  biol.  1901.  —  Maroumks,  Neurologisches  Centralblatt 
No.  21  1905.  —  Marines«).  Neurol.  Zentrbl.  1892.  Presse  med.  1898.  Rev.  Neurol. 
dcc.  1905.  Compt.  rend.  Soc.  Biol.  T.  LXI  Nov.  1906.  Journ.  f.  Psych,  u.  Neur.  1906. 
Semaine  Medicale  avril  1906.  —  Marines«)  e  J.  Minka,  Rivista  Stiintelor  Medicale 
No.  5  Septembre  1905.  Revue  Neurol  No.  7  1906.  Compt.  rend.  Soc.  Bio].  T  LXI 
Nov.  190«.  Nouvelle  Iconographie  de  la  Salpetriere  1906.  —  Markoe,  New  York 
med.  Journ.  p.  2^5.  —  Max  Joseph,  Sitzber.  Ac.  d.  Wiss.  zu  Berlin  1888.  Arch.  f. 
Anat.  u.  Phvs.  1887.  -  Mayer,  Hizzozero's  Arch.  Vol.  XXIII.  Jahrb.  f.  Psych.  1893. 
Zeitschr.  f.  Heilk.  Bd.  II  1881.  —  Mays.  Zeitscbr.  f.  Biol.  Bd.  XXIX.  —  Mayskr, 
Arch.  f.  Psych.  Bd.  VII  —  Medka,  Boll.  Soc.  Med.  Chir  Pavia  1905.  —  Medea  e 
Roshi,  Clin.  Chir.  1905.  —  Meyer,  J  ,  R-ü's  Arch.  f.  Physiol  II  1797.  Keil's 
Arch.  1795.  —  Mikulicz,  Wien.  med.  Woch.  Nr.  39  u.  40  1883.  —  Mingazzini 
e  Poi.imasti.  Archivio  di  Fisiologia  Vol.  II.  —  Mitroi'UANow.  Schwalbe's  Jahresb. 
Bd.  17.  —  Modbna,  Annuario  del  Man.  Prov.  di  Ancona  1904.  —  Mosoo.  Soc. 
de  chir.  1894.  —  Moschet,  Gaz.  hebdom.  med.  et  chir.  1900.  —  Mönckebkrg- 
u.  Brthe,  Arch.  f.  mikr.  Anat.  Bd.  54  1899.  -  -  Mondän,  Rev.  de  chir.  p  19«  1884. 

—  Morpurgo.  Annali  di  Freniatria  Vol.  III  Toriuo.  Acc.  Soc.  Med.  Ferrara 
1894.  Arch.  it.  biol.  XVII.-  Moritrgo  e  Bai.dahsarri  Atti  doli' Acc.  di  Sc.  Med. 
e  Pat  Ferrara  1894.  --  Morton,  Aon.  ot'  Surgery  juin  1896.  —  Moschaev,  Neurol. 
Zentrbl.  1893.  —   Mott,  Halmburton  et  Fdmonds,  Journ.  of  Phvsinl.  XXXI  1902. 

—  Mott  e  Hai.mbcrton,  Zentrbl.  f.  Phys.  189a.  -  Mvm.eh.  Frankfurt  1864.  Würz- 
burger  med.  Zeitschr.  1.    Leipzig  1871.  —  MCnzer,  Neurol.  Zentrbl.  1902.  Neurol. 
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Zentrbl.  1003.  Prager  med.  Woch.  1895.  Neurol.  Zentrbl.  1906.  —  MCnzkr  und 
FiscnKH,  Neurol.  Zentrbl.  Nr.  6  1906.  —  Mübawieff,  Ziegler'«  Beitr.  1901.  —  Nacredb, 
New  York  med.  Juurn.  1888.  Journ.  of  med.  americ.  Aasoc.  1888.  —  Nagbottb, 
Nouvelle  Iconographie  de  la  Salpetriere  190«.  Sem.  med.  No.  4  1896.  —  Nasse, 
Müller'«  Arch.  f.  Aoat.  1859.  —  Nbpvkd,  Oaz.  bebdomadaire  XV  S.  II  1878.  — 
Nbuubbaur,  Zeitscbr.  f.  Heilk.  Bd.  17  H.  2 — 3  1896.  —  Nkumann  et  Dobubbt,  Arch. 
f.  mikr.  Anat.  XVI II  1880.  —  Nboxans,  Arch.  f.  Heilkunde  lid.  IX  18«8  Arch.  f. 
mikr.  Anat  Bd.  XV III.  —  Nicaisk,  R.  d.  Chir.  1885.  —  Nicolaides.  Berl.  phys. 
Gesellsch.  1900.  —  Notta,  Arch  den.  de  med.  1872.  —  Notthaft.  Ziegl.  Beitr  XXIII. 
Z.  f.  wiss.  Zool.  Bd.  LV.  —  Odikr  et  Herzen,  Rev.  med.  de  la  Suisse  romande  1904. 

—  Oehl.  Arch.  p.  1.  Zool.  18«4.  Studi  speriment&li  Pavia  1864.  —  Ogstok,  Brit. 
med.  Journ.  1881.  Brit.  med  Journ.  1877.  —  Onakow,  Semaine  med.  1890.  —  Obestano, 
Riviata  d.  pat.  nerv,  e  ment.  1901.  —  Pacb,  Boll.  Soc.  Nat.  Napoli  Vol.  X  1896.  Giorn. 
Intern.  Sc.  Med.  Anno  XVIII.  —  Paqb,  Brit.  med.  Journ.  1883.  Brit.  med.  Journ.  1881. 

—  Paladino,  Arch.  lt.  Biol.  1893  — Pansini,  Riforma  medica  anno  XXII  No.  37. — 
Paraurs,  These  Paris  1873.  —  Park,  Transact.  amer.  aurg.  Aas.  189«.  —  Paci-rt, 
Soc  chir.  IV  18«8.  —  Paülskn,  Dias.  Kiel  1899.  —  Payr,  Deutsch.  Kongr.  f.  Chir. 
XXIX.  —  Payrani.  Biol.  Zentrbl.  Bd.  III  1883.  —  Peak.  Acad.  de  med.  1897.  — 
Pbrairb,  Miqnot  et  Mkslay,  Soc.  Anat.  1899.  —  Pbrairb  e  Mali.y,  Riv.  de  Chir. 
1900.  —  Pkrroncito,  Bollettino  Soc.  Med.  Chir.  di  Pavia  Maggio  1905.  Dissertazioni 
di  Isurea  Pavia  Guigno  1905.  Arch.  lt.  de  Biol.  1906.  Boll.  Soc.  Med.  Chir.  Pavia 
3  Novembre  1906.  Archivio  per  le  Scienze  Med.  Vol.  XXII  1905.  Arch.  It.  de 
Biol.  1906.  Boll.  Soc.  Med.  Chir.  Pavia  1«  üennaio  1906.  Arch.  Sc.  Med.  1906. 
Atti  della  IV  Rinn,  della  Soc.  It.  di  Patologia  Pavia  Ottobre  190«.  —  Pktridbs, 
Jahreshcr.  f.  Neurol.  u.  Psych.  1899.  Grece  med.  1899.  —  Petbonb,  Morgagni 
fehbraio  1878.  —  Pbbthbs,  Med.  Gesellschaft  Leipzig  1904.  Xaturloracherversamm- 
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int.  di  med.  pratica  Nnplea  1902  — PiNRAir,  These  Paris  1877.  —  Pitrrs.  Cinquantenaire 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  XH-XVII. 

Tafel  XH. 
Fig.  I.    Schema  einer  Narbe  (siehe  p.  372). 

Fig.  II.  Schematische  Übersicht  des  Verhaltens  einer  Nervenfaser  und 
der  Entstehung  der  den  Regenerationsprozeß  der  Nerven  begleitenden  Bildungen. 
a  normaler  Achsencylinder;  b  Anschwellung,  von  der  —  bzw.  dicht  oberhalb 
welcher  die  neuen  Fasern  abgehen;  c  in  Entartung  begriffener  Abschnitt 
des  Achsencylindera ;  d  junger  Zweig  aus  dem  alten  Achsencylinder  hervor- 
sprießend und  am  Stumpfende  aus  der  Scheide  heraustretend ;  d'  junger  rück* 
läufiger  Zweig,  der  die  Entstehung  eines  Schraubengebildes  veranlaßt ;  d"  junge 
Zweige  die  ScHWANN'sche  Scheide  durchbohrend  und  aus  der  Faser  heraus- 
tretend, e  Büschelchen,  f  Plättchen,  g  Nervenring,  g'  Nervenring,  von  dem 
ein  zur  Bildung  eines  neuen  Ringes  (g")  Anlaß  gebender  Faden  abgebt. 
h  Knopf,  h'  Knopf,  von  dem  ein  Faden  zur  Bildung  eines  zweiten  Knopfes  (Ä;<) 
Anlaß  gibt. 

Fig.  HT.  Schema  der  durch  anastomotische  von  benachbarten  Nerven 
herkommenden  Zweige  gebildeten  Kollateralbahnen. 

Fig.  IV.  Schema  der  durch  frühzeitige  Verzweigung  eines  anderen  Nerven 
im  Verbreitungsgebiet  des  durchschnittenen  Nerven  gebildeten  Kollateral- 
bahnen. 

Fig.  V.  Neuentstandene  Kollateralbahnen ;  Eindringen  von  jungen  Fasern, 
vom  Zentralstumpf  des  bei  Erzeugung  der  Wunde  verletzten  Nerven  her- 
kommend, in  den  peripheren  Stumpf  des  durchschnittenen  Nerven. 

Fig.  VI.  Schema  der  rückläufigen  Fasern  (anatomische  Grundlage  der 
rückläufigen  Sensibilität). 


Tafel  XIII. 

Fig.  1.  Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfendes  drei  Stunden  nach  der 
Durchschneidung  (Hund,  Ischiadicus,  Zerzupfung).  —  Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß 
Ok.  6  Komp.,  mittels  Verkleinerungsvorrichtung  auf  2/8  reduziert. 

Fig.  2.  Gleicher  Fall  wie  der  vorhergehende.  —  Obj.  2  mm  Apochr. 
Ok.  6  Komp.,  auf  -(3  reduziert. 

Fig  3,  4,  5.  Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfendes  6  Stunden  nach  der 
Durchschneidung  (Hund,  Ichiadicus,  Zerzupfung).  —  Obj.  2  mm  Apochr. 
Zeiß  Ok.  Komp.,  auf  1  2  verkl. 

Fig.  6.  Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfendes  17  Stunden  nach  der 
Durchschneidung  (Hund,  Ischiadicus,  Zerzupfung).  —  Obj.  halbapochr. 
Koristka  Ok.  6  Komp.,  auf  5  3  verkl. 

Fig.  7.  Gleicher  Fall  wie  der  vorhergehende.  —  Obj.  1/10  Leitz.  Ok. 
6  Komp.,  aut  2;8  verkl. 
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Fig.  8,  9,  10,  11,  12.  Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfendes  48  3tunden 
nach  der  Durchschneidung.  (Hund,  Ischiadicus,  Zerzupfung.)  —  Obj.  2  mm 
Apochr.  Zeiß  Ok.  6  Komp.,  auf  */a  verkl. 

Fig.  13.  Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfendes  48  Stunden  nach  der 
Durchschneidung  (Hund,  Ischiadicus,  Zerzupfung).  Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß 
Ok.  4  Komp. 

Tafel  XIV. 

Fig.  14.  Am  zentralen  Stumpfende  adhärierendes  Blutgerinnsel,  52  Stun- 
den nach  der  Durchschneidung  (Hund,  Ischiadicus,  Schnitt).  Obj.  2  mm 
Apochr.  Zeiß  Ok.  4  Komp. 

Fig.  15.  Narbengewebe  6  Tage  nach  Durchschneidung  des  Nerven 
(Hund,  Ischiadicus,  Zerzupfung).    Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß  Ok.  4  Komp. 

Fig.  16.  Form  eines  Nervenringes  im  Narbengewebe,  26  Tage  nach 
Resektion  eines  Nervenstückes  (Hund,  Ischiadicus ,  Schnitt).  Obj.  2  mm 
Apochr.  Zeiß  Ok.  12  Komp.,  2/8  verkl. 

Fig.  17,  18.  Nervenringe:  der  gleiche  Fall  wie  der  vorhergehende. 
Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß  Ok.,  auf  */8  verkl. 

Fig.  19.  Nervenfasern  des  zentralen  Stumpfendes,  48  Stunden  nach  der 
Durchschneidung.    \ir>  Halbapochr.  Imm.  Omog.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  20.  Neugebildete  Fasern  im  Narbengewebe,  4  Tage  nach  der 
Durchschneidung.     J/15  Halbapochr.  homog.  Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  21.  Knöpfe  am  zentralen  Stumpfende,  4  Tage  nach  der  Durch- 
schneidung, homog.  halbapochr.  Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 


Tafel  XV. 

Fig.  22.  Mehrfache  Verzweigungen  einer  Nervenfaser  im  Endabschnitt 
des  zentralen  Stumpfes,  4  Tage  nach  der  Durchschneidung.  '/is  homog.  halb- 
apochr. Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  23.  Ein  Knopf  in  mehrfachem  Zusammenhange  mit  Nervenfibrillen 
(Narbenge webe,  10  Tage  nach  der  Durchschneidung),  '/l»  homog.  halbapochr. 
Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  24.  SproKsung  aus  einem  Achsencyünder  im  Endabschnitt  des 
zentralen  Stumpfes,  4  Tage  nach  der  Durchschneidung.  1  ;15  homog.  halbapochr. 
Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  25.  Verhalten  eines  Achsencylinders  in  der  Nähe  des  zentralen 
Stumpfes,  10  Tage  nach  der  Durchschneidung.  Via  bomog.  halbapochr.  Imm. 
Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  26.  Verzweigung  einer  Nervenfaser  in  der  Nähe  der  Durchschnei- 
dungsstellc.  10  Tage  nach  der  Durchschneidung.  1 1%  homog.  halbapoohr. 
Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  27.    Verzweigung  einer  Nervenfaser  an  der  Übergangsstelle  zwischen 
zentralen  Stumpf  und  Narbengewebe,  4  Tage  nach  der  Durchschneidung. 
homog.  halbapochr.  Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 
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Fig.  28.  Verzweigung  einer  neugebildeten  Nervenfaser  (Narbengewebe, 
10  Tage  nach  der  Durchscheidung).  */i6  homog.  halbapochr.  Imm.  Koristka 
Ok.  4  Komp. 

Fig.  29,  30,  31,  32,  33.    Knöpfe  und  deren  Beziehungen  zu  den  Zellen 
(zentralen  Stumpfende  und  Narbengewebe,  10  Tage  nach  der  Durchschneidung), 
homog.  halbapochr.  Imm.  Koriatka  Ok.  4  Komp. 


Tafel  XVI. 

Fig.  34.  Verzweigung  der  neugebildeten  Fasern  (Narbengewebe,  20  Tage 
nach  der  Durchschneidung).  1/1A  homog.  halbapochr.  Imm.  Koristka  Ok. 
4  Komp. 

Fig.  35.  Verzweigung  einer  präezistierenden  Faser  (zentralen  Stumpfende, 
10  Tage  nach  der  Durchscheidung).  1;ih  homog.  halbapochr.  Imm.  Koriatka 
Ok.  4  Komp. 

Fig.  36.  Verzweigung  einer  alten  Nervenfaser  (zentralen  Stumpfende, 
10  Tage  nach  der  Darchschneidung).  homog.  halbaprochr.  Imm.  Koristka 
Ok.  4  Komp. 

Fig.  37.  Fibrille  aus  einem  präexistierenden  Achsencylinder  hervor- 
gehend und  nach  dem  Zentrum  verlaufend  (zentralen  Stumpfende,  10  Tage  nach 
der  Durchschneidung).    xjlt  homog.  halbaprochr.  Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  38.  Schraubenförmiges  Gebilde  (Endabschnitt  des  zentralen  Stumpfes, 
20  Tage  nach  der  Durchschneidung).  1/ia  homog.  halbaprochr.  Imm.  Koristka 
Ok.  6  Komp. 

Fig.  39.  Abschnitt  eines  peripheren  Stumpfes  in  der  Nähe  seines 
zentralen  Endes,  7  Tage  nach  der  Durchschneidung ;  Verzweigungen  einer  Fi- 
brille, mit  Knöpfen  von  fibrillärer  Struktur  versehen ;  fibrilläre  Ausfaserungen, 
Wiederverdichtungen,  Anschwellungen  im  Verlauf  einer  Fibrille.  homog. 
halbapochr.  Imm.  Koristka  Ok.  4  Komp. 

Fig.  40.  Knopf  (zentralen  Stumpfende,  10  Tage  nach  der  Durchschnei- 
dung 2  mm  Apochr.  Zeiß  Ok.  8  Komp. 


Tafel  XVII. 

Fig.  41.  Zentrales  Ende  des  peripheren  Stumpfes  (Hund,  Ischiadicus, 
10  Tage  nach  der  Durchschneidung;  Naht).  Obj.  AA  Zeiß  Ok.  3,  reduziert 
auf  ■/,. 

Fig.  42.  Peripherer  Stumpf;  äußerst  zarte,  kontinuierliche  Nerven- 
fibrillen (Hund,  Peronaeus,  2  Monate  nach  der  Durchschneidung  bzw.  Um- 
legung des  Ischiadicus  nach  Bethe,  Baum  zwischen  den  beiden  Stümpfen 

7  mm).    Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß  Ok.  4  Komp.,  reduziert  auf  *  3. 

Fig.  43.     In  der  Narbe  vorkommende  Gebilde  (Pferd,  Sympathicus, 

8  Tage  nach  der  Durchschneidung).  Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß  Ok.  8  Komp., 
reduziert  auf  2/s. 

F  i  g.  44.  Verzweigungen  einer  Faser  in  der  Wunde  (Hund,  Ischiadicus, 
1  Monat  nach  der  Durchschneidung).    Obj.  E  Zeiß  Ok.  3,  reduziert  auf  */„. 
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Porroncito,  Die  Begenoration  der  Nerven. 


Fig.  45.  Schraubenförmiges  Gebilde,  von  dem  in  die  Narbe  herab- 
reichende Fasern  abgehen  (Hund,  Ischiadicus,  7  Tage  nach  der  Durchschnei- 
dang).    Obj.  2  mm  Apochr.  Zeiß  Ok.  8  Komp.,  reduziert  auf  1jt. 

Fig.  46,  47.  Anschwellungen  von  fibrillärer  Struktur  am  zentralen  Ende 
des  peripheren  Stumpfes  von  in  Entartung  begriffenen  markhaltigen  Nerven- 
fasern (Hand,  Ischiadicus,  8  Tage  nach  der  Durchsohneidung).  Obj.  2  mm 
Apochr.  Zeiß  Ok.  8  Komp.,  reduziert  auf  '/,. 

Fig.  48.  Endabfichnitt  des  zentralen  Stumpfes  und  Anfang  der  Narbe, 
20  Tage  nach  der  Durchschneiduiig  (halbchematisch).    Obj.  2  Koristka  Ok.  3. 

Fig.  49.  Verhalten  markloser  Fasern  am  zentralen  Ende  des  peripheren 
Stumpfes  (17  Tage  nach  der  Durchschneidung).  */15  homog.  balbapochr.  Imm. 
Koristka  Ok.  4  Komp. 

Die  Abbildungen  sind  mit  Hilfe  von  Abbe-Zeibs  bzw.  Apathys  Hell- 
kammern gezeichnet  worden;  Arbeitstisch  in  gleicher  Höhe  mit  dem  Objekt- 
tisch; Länge  des  Tubus  160  mm.  Sämtliche  durch  Zerzupfung  isolierte 
Nervenfasern  sind  auf  Taf.  I  in  der  Weise  angeordnet,  daß  das  Zentrum 
oben,  die  Peripherie  unten,  bzw.  ersteres  links,  letztere  rechts  zu 
liegen  kommt. 
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XIV. 

Über  sarkomatöse  EntartuDg  der  Nieren. 

(Eine  neue  Form  der  Nierengeschwülste.) 

Von 

Dr.  S.  Fürstenberg,       und        Dr.  £.  Büchmann, 

Ans  dem  patholog.  Institut  des  neuen  Städtischen  Spitals  zu  Odessa. 

Biers«  1  Flpr  Im  Text 

In  der  letzten  Zeit  hat  die  Lehre  von  den  Nierengeschwülsten 
klinisch  und  pathologisch-anatomisch  große  Fortschritte  zu  verzeichnen. 
Es  ist  den  Arbeiten  der  Kliniker  und  der  Pathologen  zu  verdanken, 
daß  aus  dem  großen  Haufen  eiozeloer  Tatsachen  und  Beobachtungen 
allmählich  die  klinischen  Eigentümlichkeiten  der  Nierentumoren  und  ihre 
histologischen  Abarten  hervorgehoben  worden  sind.  Heutzutage  ist  das 
klinische  Bild  der  Nierengeschwülste  bis  in  die  Einzelheiten  bekannt; 
ganz  anders  steht  es  mit  der  pathologischen  Anatomie  derselben.  Schon 
die  Klassifikation  allein  kann  nicht  als  eine  genügende,  alle  Fälle  um- 
fassende angesehen  werden,  geschweige  die  Pathogenese,  wo  eine  große 
Unbestimmtheit,  die  diesem  Teil  der  Pathologie  eigen  ist,  herrscht,  trotz 
der  hervorragenden  Resultate,  die  speziell  in  der  Frage  über  die  Ent- 
stehung dieser  Geschwülste  erzielt  wurden  (Gbawitz,  Bihch-Hirschfeld, 
Albarban  u.  A.).  Zu  den  Fällen,  die  sich  in  die  Rahmen  der  schon  be- 
stehenden Klassifikation  der  Nierentumoren  nicht  hineinpassen  lassen, 
gehört  auch  derjenige,  der  uns  eine  neue  Gruppe  der  Nierenneubildungen 
zu  schaffen  veranlaßt  hat.  Schon  Wehland  hat  in  der  Beschreibung 
seines  Falles,  der  in  vielen  Beziehungen  an  den  unseligen  erinnert,  auf 
besondere  Eigentümlichkeiten,  die  er  nur  in  den  von  Banti  beschriebenen 
zwei  Fällen  fand,  hingewiesen.  Allein  weder  Banti  noch  Wehland  ver- 
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suchten  ihre  Fälle,  wohl  infolge  der  geringen  Zahl  der  Beobachtungen,, 
in  eine  besondere  Gruppe  abzuscheiden.  Wir  haben  es  aber  für  möglich 
gehalten  die  vorhandene  Klassifikation  der  Nierentumoren  zu  erweitern, 
indem  wir  den  Versuch  machten  aus  den  von  den  obengenannten  Autoren 
beschriebenen  Fällen  und  aus  den  unarigen,  der  stark  ausgeprägt  die 
von  Wehland  angegebenen  Eigentümlichkeiten  zeigte,  eino  besondere 
Gruppe  zu  bilden. 

Klinischer  Teil. 

In  die  innere  Abteilung  des  städtischen  Krankenhauses  (Ordin.  Dr. 
Goldenberg)  wurde  am  19.  XII.  Iwan  L.,  ein  45  jähriger  Tagelöhner,  ein- 
geliefert, der  angab,  daß  seit  9  Wochen  sein  Gesicht  gedunsen  und  der 
Bauch  größer  wurde.  Früher  angeblich  immer  gesund.  Lues  wird  negiert; 
mäßiger  Alkoholtrinker ;  verheiratet,  hat  Kinder.  Von  vorzüglichem  Körper« 
bau  und  Ernährungszustand.  Gesichts-  und  Hautfarbe  —  ein  Stich  ins  Rosa. 
Dos  Gesicht  etwas  gedunsen.  Über  den  Lungen  Uberall  normaler  PerkussionB- 
schall;  vesiculär es  Atmen.  Herzgrenzen  verbreitert:  die  linke  —  ein  Finger 
breit  nach  links  von  der  Mamilla;  die  rechte  —  reicht  bis  zur  Mitte  des 
Brustbeins.  Herztöne  rein;  Aortentöue  accentuiert.  Puls  von  guter  Fülle, 
regulär,  76  in  der  Minute.  Gefäße  nicht  sklerosiert.  Abdomen  bedeutend 
aufgetrieben.  Eine  geringe  Menge  freier  Flüssigkeit  wird  in  demselben  kon- 
statiert. Der  untere  scharfe  Leberrand  —  zwei  Querfinger  breit  unter  dem 
Rippenbogen.  Milz  nicht  palpabel.  Stuhlgang  normal.  Lumbaigegend  auf 
Beklopfen  empfindlich.  In  der  Nierengegend  läßt  sich  nichts  palpieren. 
Auch  das  Ballottement  renale  gelingt  nicht.  Besonders  stark  ausgeprägte 
Schmerzhaftigkeit  in  der  hinteren  Axillarlinie  rechts  an  der  8.  und  9.  Rippe. 
Keine  Ödeme  an  den  unteren  Extremitäten.  Drüsen  nirgends  zu  palpieren. 
Temperatur  normal.  20.  XII.  klagt  Fat.  über  Schmerzen  in  der  Lenden- 
gegend. Urin  ca.  1000  cem  in  24  Stunden,  von  hellgelber  Farbe;  kein 
Albumen,  kein  Zucker;  spezifisches  Gewicht  1007;  geringer  Rückstand,  der 
aber  nichts  Pathologisches  enthält.  22.  XII.  Derselbe  allgemeine  Zustand. 
Urinmenge  800 — 900.  24.  XII.  Urinmenge  stieg  nach  Calomeldarreichung 
bis  auf  3500  ccm.  Wiederholte  Urinuntersuchungen  ergaben  dieselben  Re- 
sultate. Palpation  des  Abdomens  —  nichts  Abnormes.  25.  XII.  Urinmenge 
1600  ccm.  Schmerzen  in  der  Lumbaigegend.  Abdomen  wenig  aufgetrieben. 
26.  XII.  Urin  —  1600  ccm.  29.  Xll.  Urin  zwischen  1000  und  800  ccm. 
Gesicht  schwillt  an.  31.  XII.  Wenig  Urin,  500 — 600  ccm.  Ödeme  stärker. 
Schmerzen  in  der  Nierengegend.  Abendtemperatur  38,2°  C.  2.  I.  abends. 
Erbrechen;  soporös:  Urinmeuge  stieg  unter  DigitaliseinHuß  auf  1400  ccm. 

3.  I.   Patient  apathisch;    Puls  mäßig  gut,   gespannt,    Temperatur  normal. 

4.  I.  Zunge  trocken,  Conjunktiven  injiziert.  Kopfschmerzen.  Puls  gespannt. 
Gesicht  und  Gehör  abgeschwächt.  5.  1.  Urinmenge  stieg  wieder  bis  auf  1500. 
Derselbe  Zustand.  Urinuntersuchung  —  dieselben  Resultate.  7.  I.  Status 
idem.  Sensorium  klarer.  Schwitzt  sehr.  Krampfartige  Bewegungen  der  Ex- 
tremitäten. Urinmenge  750  ccm.  Temperatur  36,4°  C.  8.1.  Kranke  soporös ; 
lätit  Urin  unter  sich.    Puls  ungleichmäßig  von  geriuger  Füllung.  Exitus. 
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Pathologisch-anatomischer  Teil. 

Das  Protokoll  der  von  Privatdozent  Dr.  Chknzinsky  liebenswürdigst 
vorgenommenen  Autopsie  lautet :  Eine  männliche  Leiche  von  starkem  Körperbau. 
Beide  Lungen  etwas  ödematös,  nicht  verwachsen,  hyperämisch.  Im  Herzbeutel 
zwei  Eßlöffel  voll  Beröser  Flüssigkeit.   Herz  in  beiden  Dimensionen  vergrößert. 


Ventrikel  sehr  ausgedehnt,  die  Wände  dünn.  Der  linke  Ventrikel  erweitert, 
seine  Wand  bis  12  mm  dick.  Herzklappen  unverändert;  Aortenintima  zeigt 
einige  atheromatöse  Herde.  Milz  nicht  vergrößert,  hyperämisch.  Leber  ziem* 
lieh  groß,  hyperämisch.  Nieren  in  fixiertem  Zustande :  Die  linke  Niere  (siehe 
photographisches  Bild):  17  cm  lang,  9  cm  breit  und  10  cm  (von  vorn  nach 
hinten  gemessen)  dick.    Die  rechte:  20  cm  lang,  12  cm  breit  und  10  cm  dick. 

29* 
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Die  Form  der  beiden  Nieren  erhalten;  beide  sind  gleichmäßig  vergrößert. 
Die  Kapsel  stark  verdickt,  sehr  fest,  leicht  abziehbar  und  diffus  infiltriert 
Weiter  nach  dem  Hilus  zu  wird  sie  dünner,  stellenweise  1  cm  dick.  Auf 
der  Innenseite  der  abgezogenen  Kapsel  sind  mitten  in  der  diffusen  Infiltration 
einzelne  runde  nicht  tiefe  Dellen  zu  sehen,  die  sich  durch  ihre  grauweiße 
Farbe  von  der  allgemeinen  hellroten  Färbung  der  Kapsel  abheben.  Die 
Nierenoberfläche  ist  mit  einer  großen  Menge  erhabener  erbsen-  bis  bohnen- 
großen Knoten  besät.  Diese  grauweißen  Knoten  treten  sehr  scharf  auf  dem 
Hellrosa  der  Nierenoberfläche  hervor.  Die  Einkerbungen  in  der  Kapsel  ent- 
sprechen diesen  knotigen  Erhabenheiten.  Einige  derselben  sind  infolge  von 
Blutungen  diffus  dunkelrot  gefärbt,  die  anderen  nur  zum  Teil.  Außerdem  be- 
finden sich  auf  der  Oberfläche  des  Organs  kleine,  nicht  erhabene  und  unscharf 
begrenzte  Bezirke  von  derselben  grauweißen  Farbe.  Man  sieht  auf  dem 
Durchschnitt,  daß  die  Rindensubstanz  sehr  verdickt  ist,  bis  zu  2— 21/,  cm, 
stellenweise  bis  4  cm,  wodurch  auch  die  Vergrößerung  des  ganzen  OrganB 
bedingt  wird.  Die  BEHTiNi'schen  Säulen  ebenfalls  verdickt,  so  daß  die 
Pyramiden  wie  von  ihnen  zusammengepreßt  und  atrophisch  erscheinen.  Die 
Grenzen  zwischen  den  beiden  Schiebten  deutlich  ausgesprochen.  Auf  dem 
Durchschnitt  erscheint  die  ganze  Rindenöubstanz  ebenso  marmoriert,  wie  die 
äußere  Oberfläche  des  Organs  und  erinnert  auf  den  ersten  Blick  an  eine 
scharf  ausgeprägte  große  weiße  Niere.  Die  weiße  Farbe  derselben  wird  durch 
dunkelrote  Streifen  und  Punkte,  wohl  den  durchschnittenen  kleinen  Gefäßen 
entsprechend,  unterbrochen.  Stellenweise  punktförmige  Hämorrhagieen.  Die 
ganze  Rindensubstanz  ist  von  grauweißer  Farbe  und  markiger  Beschaffen- 
heit; an  der  Grenze  der  Medullarsubstanz  einzelne  kleine  konfluierende, 
grauweiße  Knoten  von  derselben  markigen  Substanz.  Die  ganze  Rinden- 
schicht ist  vollständig  von  der  Neubildung  durchwachsen,  so  daß  einzelne 
Knoten  derselben  dort  nicht  aufzufinden  sind.  Nur  nach. der  Oberfläche 
zu  treten  die  Geschwulstmassen  in  Form  abgrenzbarer  Knoten  hervor. 
Die  Marksubstanz  ist,  wie  schon  gesagt,  kleiner  als  in  der  Norm,  makro- 
skopisch von  normalem  Bau. 

Arteria  und  Vena  renalis  sind  frei  und  ohne  Veränderungen.  Die 
Schleimhaut  des  Nierenbeckens  und  der  Harnblase  anämisch.  Die  letztere 
enthält  einige  Tropfen  Urin. 

Die  linke  Nebenniere  ist  sehr  vergrößert,  3  cm  dick,  10  cm  lang;  die 
normale  Form  ist  nicht  mehr  erhalten.  Der  Durchschnitt  des  Organs  zeigt, 
daß  es  in  eine  aus  markigen  grauweißen,  stellenweise  konfluierenden  Knoten 
bestehende  Neubildung  umgewandelt  ist.  Nur  in  einem  Winkel  blieb  eins 
kleine  Insel  der  Pigmentschicht  der  Nebennierensubstanz  erhalten.  Die  rechte 
Nebenniere  ist  nicht  erbeblich  vergrößert,  5  cm  lang  und  höchstens  2  cm 
dick ;  die  normale  Form  hat  sie  fast  bewahrt.  Auf  dem  Durchschnitt  ist 
wiederum  zu  sehen,  daß  stellenweise  am  Rande  des  Organs  die  Rinden- 
schicht von  normalem  Bau  gebildet  ist;  im  Zentrum  desselben  liegen  zer- 
streut Herde  der  Pigmentschiebt.  Der  übrige  Teil  des  Organs  ist  diffus 
infiltriert.  Die  beiden  Nebennieren  sind  mit  einer  dünnen  fibrösen  Schicht, 
die  sie  kapselartig  umgibt,  bedeckt.  Beide  sind  dem  Hilus  der  Nieren  näher 
gerückt. 
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Mikroskopischer  Befund.1) 

Nieren.  Bei  der  Untersuchung  der  Rindenschicht  tritt  deutlich  hervor, 
daß  der  normale  Bau  derselben  verschwunden  und  daß  sie  durch  ein  Gewebe, 
welches  aus  einer  Unmaßse  von  dicht  nebeneinander  liegenden  Zellen  zu  be- 
stehen scheint,  ersetzt  ist.  Hier  und  da  sind  Reste  der  Rindensnbstanz  in 
Form  von  einzeln  stehenden  oder  Gruppen  bildenden  MalPIOHI 'sehen  Körper- 
chen zu  sehen.  Diese  Glomeruli  liegen  bald  isoliert  im  Gewebe,  welches 
dicht  mit  Rundzellen  infiltriert  ist,  bald  findet  man  nebenbei  Gebilde  vom 
Bau  der  Harnkanälchen.  Die  Zellenelemente,  aus  denen  das  neugebildete 
die  Rindensubstanz  ersetzende  Gewebe  besteht,  sind  von  runder  Form,  besitzen 
einen  runden,  eich  stark  färbenden,  mit  einer  protoplasmatischen  Schicht  um- 
randeten  Kern.  Sie  erinnern  an  Zellen  des  jungen  GtanulRtionsgewebes,  sind 
dicht  aneinander  gefügt,  so  daß  zwischen  ihnen  keine  lntercellularsubstanz 
wahrzunehmen  ist.  Indem  sie  die  Rindensubstanz  diffus  infiltrieren,  verdrängen 
sie  das  normale  Gewebe  der  letzteren  vollständig,  ohne  dabei  gut  abzugrenzende 
Knoten  zu  bilden.  Was  diejenigen  Stellen,  wo  noch  Reste  des  normalen 
Nierenparenchyms  bestehen  blieben,  anbetrifft,  so  sieht  man  wie  das  neu- 
gebildete Gewebe  zwischen  die  gewundenen  Kanälchen  eingedrungen  ist,  wo- 
durch das  Lumen  derselben  verengt  wurde.  Das  Epithel  der  gewundenen 
Harnkanälchen  machte  dabei  verschiedene  Veränderungen  durch,  wie :  Ver- 
kleinerung der  Zellen,  Verdünnung  und  Trübung  ihres  Protoplasmas  und 
schlechte  Färbbarkeit  ihres  Kerns.  Besonders  deutliche  Veränderungen  zeigen 
die  freien  Ränder  der  Zellen,  die  uneben,  eingekerbt  und  stellenweise,  wie 
im  Zerfall  begriffen,  angetroffen  werden.  Das  Lumen  der  Kanälchen  ist 
bald  frei,  bald  mit  geronnenen  Eiweißroassen,  abgeschuppten  Epithelien  oder 
emigrierten  Leukocyten  vollgepfropft.  Die  Glomeruli  sind  durch  die  um- 
gebende Neubildung  zusammengedrückt,  von  verschiedener  Form  und  nicht 
die  Norm  überschreitender  Größe.  Viele  von  ihnen  sind  verkleinert,  kom- 
primiert; stellenweise  haben  sie  eine  Spindelform  angenommen.  Das  Lumen 
der  BoWMAN'schen  Kapsel  ist  mit  einer  geringen  Menge  geronnenen  Eiweiß« 
exsudats  ausgefüllt;  ihr  Epithel  abgeflacht.  Das  Kapsellumen  derjenigen 
Nierenkörperchen ,  die  besonders  stark  dem  Drucke  ausgesetzt  waren ,  ist 
fast  völlig  verschwunden.  An  Stellen,  welche  von  Zellen  der  Neubildung 
noch  nicht  ergriffen  waren,  ist  die  Zwischensubstanz  ein  wenig  über  die 
Norm  entwickelt,  fibrös  und  ödematös.  Die  Gefäße  der  Rindenschicht 
sind  mit  Blnt  gefüllt.  Oft  werden  Gefäße  angetroffen,  wo  außer  den 
roten  Blutkörperchen  sich  noch  Rundzellen  in  schwankender  Zahl  vor- 
finden. Einige  der  Gefäße  sehen  wie  Höhlungen  aus,  die  mit  Zellen  des 
Neoplasmas  vollgepfropft  sind;  das  Endothel  ist  aber  erhalten.  Es  sind 
auch  Bezirke  zu  finden,  wo  eine  Menge  solcher  mit  Endothel  ausgekleideter 
und  mit  Tumorzellen  erfüllter  Höhlen  vorhanden  sind.  Die  letzteren 
liegen  so  dicht  aneinander,  daß  man  den  Eindruck  gewinnt,  man  hätte  es 
hier  mit  einem  medullären  Tumor  von  alveolärem  Bau  zu  tun.  Und  nur  die 
Anwesenheit  des  Endothels  an  den  Wandungen  und  der  roten  Blutkörperchen 
samt  den  Zellen  des  Neoplasmas  im  Lumen  weist  darauf  hin,  daß  es  sich  um 
Gefäßhöblen,  die  mit  Tumorelementen  ausgefüllt  wurden,  handelt.   Wir  konnten 


x)  Die  mikroskopischen  Präparate  und  das  photographische  Bild  sind 
uns  liebenswürdigst  vom  1.  Assistenten  am  pathologischen  Institut  des  städti- 
schen Spitals  zu  Odessa.  Herrn  Dr.  A.  Sinew,  angefertigt  worden,  wofür 
wir  ihm  auch  an  dieser  Stelle  unseren  aufrichtigsten  Dank  aussprechen. 
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nirgends  Erscheinungen  von  Verraehmng  der  Gefäßendothelien  konstatieren. 
Überall  kleidete  die  Gefäßspalten  eine  gleichmäßige  Schicht  der  Endothel- 
seilen  aus.  Mitunter  waren  Blutungen  in  das  neugebildete  Gewebe  zu  kon- 
statieren. Am  Übergang  der  Rinden-  in  die  Medullarschicht  nahm  die  Rund- 
zelleninfiltration ab  und  hörte  allmählich  vollständig  auf.  Dennoch  trifft  man 
in  dem  interstitiellen  von  Neoplasma  freien  Bindegewebe  Gefäße,  die  mit 
Elementen  des  Tumors  vollgepfropft  sind.  Ebensolche  Gefäße  sind  isoliert 
in  der  unveränderten  Marksubstanz  zu  finden.  Das  interstitielle  Binde- 
gewebe in  der  Umgebung  der  Vasa  arcuata  ist  auch  mit  Zellen  der  Neu- 
bildung besetzt.  Im  übrigen  zeigt  die  etwas  ödematöse  Marksubstanz  keine 
Veränderungen,  außer  einer  scharf  ausgeprägten  Hyperämie,  der  Anwesen- 
heit einer  großen  Menge  von  hyalinen  Cylindern  und  etwas  reichlicher 
Entwicklung  von  interstitiellem  Bindegewebe.  Das  die  Pyramiden  umgebende 
Zellgewebe  ist  dicht  mit  Neubildungszellen  infiltriert.  Die  bei  der  makro- 
skopischen Besichtigung  konstatierten  Knötchen  an  der  Grenze  der  Mark- 
substanz stellen  sich  mikroskopisch  betrachtet  als  aus  diffuser  Infiltration 
des  interstitiellen  Bindegewebes  bestehende  ansehnliche  Herde  heraus.  Die 
hier  liegenden  Harnkanälchen  sind  stark  komprimiert,  ihr  Epithel  abgeflacht 
und  das  Lumen  verengt.  Wir  konnten  weder  in  der  Rinde  noch  in  der 
Marksubstanz  das  Hineingelangen  von  Tumorzellen  in  Kanälchen  konstatieren. 

Kapsel.  An  den  aus  der  Kapsel  verfertigten  mikroskopischen  Schnitten 
lassen  sich  drei  Schichten  unterscheiden:  1.  eitie  8cbicht  des  unmittelbar  die 
Niere  umgebenden  lockeren  Bindegewebes ;  2.  eine  Schicht  straffen  fibrösen 
Gewebes'  und  3.  eine  Fettschicht,  die  Rette  der  Fettkapsel  darstellt.  Die 
erste  Schicht  ist  ganz  von  Elementen  der  Neubildung,  welche  die  Interstitien 
der  Bindegewebsfasern  ausfüllen,  durchdrungen.  Nach  der  zweiten  Schicht 
zu  wird  diese  Infiltration  geringer  und  hört  vollständig  dort  auf,  wo  das 
Bindegewebe  besonders  fest  wird,  so  daß  im  ganzen  die  zweite  Schicht  der 
Kapsel  von  der  Neubildung  nicht  affiziert  ist.  An  manchen  Stellen  sind 
in  dicken  Schichten  Hämorrbagieen,  mitunter  umfangreiche  zu  sehen.  In  der 
dritten  Schicht  sind  Anhäufungen  von  Rundzellen,  die  in  den  Interstitien 
zwischen  den  Fettläppchen  liegen  und  sogar  solche,  die  zwischen  die  Fett- 
zellen eindringen,  wahrzunehmen  und  man  gewinnt  den  Eindruck,  daß  das 
Fettgewebe  stellenweise  durch  das  Neoplasma  ersetzt  ist.  In  den  vom  Tumor- 
gewebe frei  gebliebenen  Zwischenräumen  der  Bindegewebsbündeln  sind  er- 
weiterte mit  Blut  überfüllte  Gefäße  zu  sehen.  Meist  sind  sie  mit  roten  Blut- 
körperchen ausgefüllt,  mitunter  sind  den  letzteren  Neubildungszellen  bei- 
gemischt. 

Nebennieren.  Die  gut  erhaltene  Kapsel  der  Nebenniere  grenzt  deut- 
lich das  Organ  von  dem  es  umgebenden,  dicht  mit  Tumorzellen  infiltrierten 
Fettgewebe  ab.  Mitunter  trifft  man  zwischen  den  Bindegewebsbündeln  der 
Kapsel  selbst  längliche  mit  Xeoplaaroazellen  erfüllte  Spalten.  Das  Stratum 
granulosum  ist  in  seiner  ganzen  Ausdehnung  vollständig  erhalten.  An  manchen 
Stellen  desselben  findet  man  in  den  Interstitien  des  normalen  Gewebes  liegenden 
Rundzelleninfiltrationen,  die  das  normale  Gewebe  stellenweise  vollständig  ver- 
drängen und  große  Nester  bilden.  Nach  dem  Stratum  fasciculare  zu  nimmt 
die  Infiltration  ab  um  im  Stratum  reticulare  wieder  stärker  zu  werden. 
Einige  Bezirke  der  Nebenniere  sind  von  der  Kapsel  bis  zum  Stratum  reticulare 
infiltriert.  Die  retikuläre  Schiebt  ist  bedeutend  vergrößert,  was  die  Volum- 
zunahme des  ganzen  Organs  bedingt  hat.  Die  in  dieser  Schicht  liegenden 
Gefätte  sind  mit  Tumorzellen  ausgefüllt.  Die  letzteren  finden  sich  in  größeren 
Gefäßen,    welche   auch   rote  Blutkörperchen  enthalten,   haufenweise  an  den 
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Wandungen  abgelagert.  AU  die  oben  beschriebenen  Veränderungen  sind 
schärfer  in  der  linken  Nebenniere  aufgeprägt,  wo  fast  das  ganze  Gewebe  von 
der  Neubildung  eingenommen  ist  und  wo  selten  Stellen,  die  alle  Schichten 
der  Rinde  in  ihrer  gewöhnlichen  Anordnung  von  der  Kapsel  umgeben,  sich 
konstatieren  lassen. 

Thrombus  in  der  im  Zellgewebe  dicht  an  der  linken  Nebenniere 
liegenden  Vene.  Der  Thrombus  besteht  aus  denselben  Tumorelementen,  denen 
wir  in  den  Nieren  und  Nebennieren  begegnet  sind.  Dabei  ist  eine  erheb- 
liche Entwicklung  der  in  allen  Bichtungen  den  Thrombus  durchkreuzenden 
Gefäße  wahrzunehmen.  Diese  letzteren  stellen  bald  mit  Endothel  ausgekleidete 
und  rote  Blutkörperchen  einschließende  Höhlungen  dar,  bald  lange  und  enge 
Spalten,  die  von  zwei  Reihen  von  Endothelzellen  gebildet  werden.  Auch 
hier  begegnet  man  Zellen  der  Neubildung,  denen  rote  Blutkörperchen  bei- 
gemischt sind.  Die  stark  abgeflachte  Gefäßwand  selbst  ist  infiltriert,  besonders 
stark  die  Adventitia,  schwächer  die  Media  und  Intima. 

Bevor  wir  auf  die  Interpretation  der  eben  beschriebenen  patho- 
logisch-anatomischen Befunde  eingehen,  möchten  wir  an  dieser  Stelle  zur 
Ergänzung  des  klinischen  Teils  unseres  Falles  noch  einiges  nachtragen. 
Zunächst  müssen  wir  betonen,  daß  das  klinische  Bild  des  doppelseitigen 
Nierensarkoms  überhaupt  und  des  infiltrierenden  insbesondere  noch  wenig 
bekannt  ist.  In  den  drei  veröffentlichten  Fällen  von  infiltrierendem 
Nierensarkom  ist  der  klinische  Teil  in  den  BANTi'schen  zwei  Fällen  fast 
gar  nicht  erwähnt  und  der  dritte  Fall  (Wehlaxd),  wo  es  sich  um 
ein  Kind  handelte,  waren  Metastasen  in  anderen  Organen  vorhanden, 
die  zweifellos  die  klinischen  Erscheinungen,  welche  durch  das  Nieren- 
sarkom allein  bedingt  waren,  sehr  kompliziert  haben.  Wir  meinen 
deshalb,  daß  unser  Fall,  der  eine  gleichzeitige  ausschließlich  die  beiden 
Nieren  betreffende  Affektion  darstellt,  ein  großes  klinisches  Interesse  be- 
anspruchen kann. 

Aus  dem  charakteristischen  Syndrom  der  Nierenneubildung  (Schmerzen, 
Hämaturie,  Tumor  und  Kachexie)  waren  nur  zwei  Symptome  vorhanden: 
1.  Schmerzen  und  2.  Geschwulst.  Da  aber  infolge  des  konstanten 
Meteorismus  des  Darmes,  der  Dicke  des  Unterhautfettgewebes  der  Bauch- 
wand und  der  Ansammlung  einer  geringen  Menge  freier  Flüssigkeit  in 
der  Bauchhöhle  jede  Palpation  des  Tumors  ausgeschlossen  war,  konnte 
derselbe  intra  vitam  mit  Bestimmtheit  nicht  festgestellt  werden.  Uber 
Schmerzen  klagte  der  Patient  fortwährend.  Beachtenswert  ist  ferner, 
daß  die  objektive  Untersuchung  wie  die  subjektive  Empfindung  des 
Kranken  auf  eine  größere  Schmerzhaftigkeit  der  rechten  Seite  hin- 
wiesen, was  wahrscheinlich  durch  stärkere  Volumzunahme  der  rechten 
Niere  bedingt  sein  konnte.  Im  Urin  waren  keine  Anhaltspunkte  für  die 
Nierenaffektion  zu  finden.  Unter  der  Durchschnittsmenge,  von  niedrigem 
spezifischem  Gewicht,  enthielt  er  keine  pathologischen  Beimengungen. 
Keine  Hämaturie.  Merkwürdig  ist  dabei,  daß  Calomel  die  Diurese 
steigern  konnte  (4 — 5  mal  mehr  als  gewöhnlich),  obwohl  nur  kümmer- 
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liehe  Uberreste  des  Nierenparenchyms,  wie  es  die  pathologisch-anatomische 
Untersuchung  feststellte,  vorhanden  waren.  Der  allgemeine  Ernäh- 
rungszustand des  Kranken  blieb  bis  zum  Tode  ein  befriedigender, 
jedenfalls  konnte  mau  von  einer  Kachexie  nicht  sprechen.  Ob  dieser 
Umstand  durch  eine  geringe  Krankheitsdauer  oder  dadurch,  daß  Sar- 
kome innerer  Organe,  wie  wir  uns  an  einer  Reihe  von  Fällen  über- 
zeugen konnten,  nicht  solche  toxische  Kachexieen,  wie  die  epithelialen 
Neubildungen  hervorzurufen  pflegen,  zu  erklären  ist,  möchten  wir  mit 
Bestimmtheit  nicht  entscheiden.  Die  übrigen  klinischen  Erscheinungen 
bis  zur  Agone  wie  der  ganze  Kr ankhei tsverlauf  ließen  bei  uns  keinen 
Zweifel  darüber  aufkommen,  daß  sie  urämischen  Ursprungs  waren. 
Rätselhaft  bleibt  die  Frage  von  der  Krankheitsdauer,  da  es  sehr  schwer 
anzunehmen  ist,  daß  solche  tiefgreifenden  Veränderungen  in  der  Niere 
innerhalb  6  Wochen  sich  entwickelt  hätten,  wie  der  Kranke  selbst 
angegebon  hat. 


Wenn  wir  uns  jetzt  wieder  an  den  Befund  der  mikroskopischen 
Untersuchung  der  Nieren  wenden,  so  würde  in  diesem  Falle  der  patho- 
logisch-anatomische Prozeß  folgendermaßen  zu  resümieren  sein.  In  den 
Nieren,  Nierenkapsel  und  Nebennieren  findet  sich  derselbe  Prozeß  der 
Infiltration  mit  Rundzellen,  die  an  Zellen  des  jungen  Granulationsgewebes 
erinnern.  Die  Infiltration  erstreckt  sich  hauptsächlich  auf  das  inter- 
stitielle Bindegewebe,  indem  die  Zellen  zwischen  deren  Spalten  eindringen 
und  seine  Fasern  auseinanderziehen.  Sie  haben  außerdem  die  Neigung 
in  das  Gefaßsystem  einzudringen.  Und  in  der  Tat  sind  Venen  und  Ka- 
pillaren mehr  oder  minder  voll  mit  Rundzellen  erfüllt.  Mit  der  Infiltration 
zusammen  geht  eine  Gefäßneubildung  einher.  Dabei  keine  Vermehrung  des 
interstitiellen  Bindegewebes,  die  die  Rundzelleninfiltration  begleitet  hätte, 
nirgends  eine  Spur  von  Reaktion  seitens  des  an  der  Grenze  des  Gesunden 
liegenden  Gewebes,  welches  noch  frei  von  der  Infiltration  geblieben  ist. 
Mit  anderen  Worten  wir  konnten  nicht  isolierte  mit  einer  Kapsel  um- 
gebene Knoten  konstatieren.  Nur  dort,  wo  das  normale  Bindegewebe 
besonders  festgefügt  ist,  wie  in  der  fibrösen  Kapselschicht  der  Nieren 
und  Nebennieren,  stößt  die  Infiltration  in  ihrer  Verbreitung  auf  Wider- 
stand. Aber  auch  hier  allmählich  die  Interstitien  des  Bindegewebes 
ausfüllend  verdrängt  das  gewucherte  aus  Rundzellen  bestehende  Gewebe 
die  Kapsel  vollständig,  ein  Vorgang,  dem  wir  in  der  Nebennierenkapsel 
begegnet  sind.  —  Die  von  der  Infiltration  betroffenen  parenchymatösen 
Elemente  der  Organe  haben  verschiedene  Veränderungen  durchlaufen 
müssen;  von  allen  Seiten  durch  die  Masse  der  eingedrungenen  Zellen 
komprimiert,  nahmen  sie  allmählich  an  Volumen  ab  und  verfallen 
successiv  einer  Degeneration,  ja  der  völligen  Vernichtung  anheim.  Hier 
kaun  man  beobachten  wie  das  Parenchym  durch  Rundzellen  ersetzt 


Digitized  by  Google 


Über  sarkomatöse  Entartung  der  Nieren.  455 


wird.  Wir  möchten  nur  auf  eine  Eigentümlichkeit  der  Verbreitung  der 
Infiltration  hinweisen:  der  Prozeß  lokalisierte  sich  vorwiegend  in  der 
Rindensubstanz;  die  Marksubstanz  wurde  von  demselben  fast  unberührt 
gelassen. 

Nun  zur  pathologisch-anatomischen  Diagnostik  des  Falles:  Auf 
Grund  der  eben  geschilderten  allgemeinen  Charakteristik  des  Prozesses 
müssen  wir  zum  Schluß  gelangen,  daß  wir  es  mit  einer  Neubildung  zu  tun 
haben,  und  zwar  mit  einer  infiltrierenden  Form  des  Rundzellensarkoms. 
Der  Umstand,  daß  der  ganze  lymphatische  Apparat,  wie  aus  dem  Sektions- 
protokoll hervorgeht,  keine  erkennbaren  Veränderungen  zeigte,  veran- 
laßte  uns,  das  Lymphosarkom,  welches  metastatisch  dieselben  Verände- 
rungen in  der  Niere  und  Nebenniere  hervorrufen  könnte  (so  deutet 
Grawitz  die  BANTi'schen  Fälle),  an  das  auch  Wehland  in  seinem  dem 
unseligen  sehr  ähnlichen  Falle  dachte,  auszuschließen.  Der  Gedanke  an 
eine  leukämische  Infiltration  mußte  schon  infolge  der  histologischen  Eigen- 
schaften des  vorliegenden  Prozesses  verlassen  werden,  um  so  mehr  als 
auch  die  Milz  keine  Abweichungen  von  der  Norm  wahrnehmen  ließ. 
Auch  das  Blut  in  den  von  Tumorzellen  freien  Gefäßen  sieht  nicht 
leukämisch  aus.  Halten  wir  an  dem  sarkomatösen  Charakter  des  Prozesses 
fest,  dann  muß  auch  der  Entstehungsort  des  Neoplasmas  aufgesucht 
werden.  Zunächst  ist  die  Doppelseitigkeit  der  Nieren-  und  Nebennieren- 
affektion  das  hervorstechendste ;  es  ist  um  so  mehr  interessant,  als  es  sieb 
hier  nicht  um  eine  Übertragung  von  einer  Seite  auf  die  andere  handeln 
konnte.  In  der  Tat :  Lungen  und  Leber  sind  diejenigen  Organe,  die  am 
leichtesten  und  des  öfteren  bei  Nierentumoren  metastatisch  affiziert 
werden.  In  der  in  allen  Beziehungen  interessanten  Arbeit  von  Albabran 
und  Imbert:  „Les  tumeurs  du  rein"  finden  wir  folgende  statistische 
Angaben  über  die  relative  Frequenz  der  Metastasen  in  verschiedenen 
Organen  bei  Nierentumoren:  in  274  Fällen  von  Tumorbildungen  in  der 
Niere  wurden  Metastasen  in  den  Lungen  75  mal,  in  der  Leber  71  mal,  in 
den  Nierenvenen  und  Vena  cava  23  mal,  in  den  Lumbal-  und  Mediastinal- 
lymphdrüsen  60  mal  und  in  der  Pleura  14  mal  beobachtet.  Tuffiek  be- 
hauptet, daß  bei  NebennierengeschwUlsten  Metastasen  vorzugsweise  in 
den  Lungen  und  in  der  Leber  angetroffen  werden.  Wenn  man  die 
beiderseitige  Affektion  in  unserem  Fall  als  eine  metastatische  ansieht, 
so  müßten  höchstwahrscheinlich  die  Leber  und  die  Lungen  metastatisch 
affiziert  sein,  um  so  mehr  als  wir  aus  der  mikroskopischen  Unter- 
suchung entnehmen,  daß  diese  Neubildung  eine  besondere  Tendenz  hat, 
sich  auf  dem  Blutgefäßwege  zu  verbreiten.  Gegen  die  Metastase 
spricht  noch  der  Umstand,  daß  der  Form  und  der  Entwicklungsstufe 
nach  eine  vollkommene  Analogie  beiderseits  besonders  in  den  Nieren 
besteht.  Es  ist  einleuchtend,  daß  die  Tatsache  der  beiderseitigen  Nieren- 
und  Nebennierenaffektion  nur  auf  folgende  Weise  entstanden  erklärt 
werden  kanu  —  durch  gleichzeitige  beidersnitige  Tumorentwicklung. 
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Jetzt  möchten  wir  auf  die  Frage  eingehen,  welche  von  den  symmetrisch 
gelagerten  affizierten  Organen  primär  erkrankten  und  welche  von  ihnen 
sekundär  mit  in  den  Prozeß  hineingezogen  waren.  Mit  anderen  Worten : 
wir  haben  zu  entscheiden,  ob  zuerst  der  Tumor  sich  in  den  Nieren  ent- 
wickelte und  erst  nachträglich  auf  die  Nebennieren  übergriff  oder  um- 
gekehrt. Wir  glauben  annehmen  zu  können,  daß  in  unserem  Falle  die 
Nieren  primär  krank  wurden.  Dort  hat  sich  gleichzeitig  und  symmetrisch 
die  Neubildung  entwickelt  und  ging  nachher  beim  weiteren  Wachstum 
auf  die  benachbarten  Organe  und  Gewebe  über.  Folgende  Uber- 
legungen  sprechen  dafür:  nehmen  wir  an,  daß  sich  in  unserem  Falle 
die  Neubildung  gleichzeitig  beiderseits  entwickelt  hat ,  so  muß  schon 
deshalb  die  ursprüngliche  Lokalisation  des  Tumors  nicht  in  die  Neben- 
nieren verlegt  werden,  weil,  wie  wir  aus  der  obigen  Beschreibung  ent- 
nehmen der  Prozeß  in  den  beiden  Nebennieren  nicht  gleich  weit  vor- 
geschritten war.  Während  links  die  Nebenniere  fast  vollständig  von  der 
Neubildung  verdrängt  ist  und  eine  weit  die  Norm  überschreitende  Größe 
erreicht  hat,  blieb  sie  rechts  von  ziemlich  normaler  Form  und  Bau 
und  nahm  verhältnismäßig  wenig  an  Volumen  zu.  Die  Nieren  aber 
stellen  makro-  und  mikroskopisch  betrachtet  ein  vollkommen  gleiches 
Bild  der  Zerstörung  dar.  Wenn  wir  uns  ferner  das  Bild  der  Nieren, 
wie  es  sich  bei  der  makroskopischen  Besichtigung  erwies  und  die  mikro- 
skopische Untersuchung  bestätigte,  vergegenwärtigen,  so  stellt  sich  eine 
auffallende  Tatsache  heraus  und  zwar,  daß  die  Neubildung  sich  nur  der 
Rindensubstanz  bemächtigte;  die  Marksubstanz  dagegen  ist  sehr  gering 
affiziert.  Diese  Eigentümlichkeit  ist  in  beiden  Nieren  und  auf  der 
ganzen  Ausdehnung  der  kortikalen  Schicht  der  Organe  zu  konstatieren. 
Diese  scharf  ausgeprägte  Neigung  des  Neoplasmas  sich  nach  einem  ge- 
wissen Typus  zu  entwickeln,  bildet,  wenn  wir  uns  so  ausdrücken  dürfen, 
den  individuellen  Charakter  des  Tumors  und  wir  sind  geneigt  anzunehmen, 
daß  diese  Tatsache  ganz  besonders  für  die  selbständige  primäre  Ent- 
wicklung und  Auftreten  des  Tumors  in  den  Nieren  spricht.  Angenommen, 
daß  die  Neubildung  von  den  Nebennieren  auf  die  Nieren  überginge, 
würden  wir  eine  solche  Gleichmäßigkeit  der  Affektion  beider  Nieren 
kaum  gehabt  habon.  Und  noch  eins,  sollte  die  Annahme,  daß  die  Neu- 
bildung sich  von  den  Nebennieren  aus  verbreitet,  richtig  sein,  so  hätten 
wir  sicher  bemerkt,  daß  der  an  die  Nebenniere  angrenzende  Teil  der 
Niere  stärker  affiziert  wäre  und  man  würde  die  Übergangsstelle  des 
Tumors  von  einem  Organ  auf  das  andere,  wie  im  Rowsino'b  Fall,  wo 
nur  der  obere  Nierenpol  (Resultat  des  Uberganges  des  Prozesses  von 
der  Nebenniere  auf  die  Niere)  affiziert  war,  beobachtet  haben.  In 
unserem  Falle  aber  konnten  wir,  wie  aus  der  Beschreibung  hervorgeht, 
ähnliches  nicht  konstatieren,  sondern  es  trat  im  Gegenteil  eine  gleich- 
mäßige Entwicklung  der  Neubildung  im  ganzen  Organe  mit  aller 
Schärfe  hervor.    Wir  müssen  daher  unseren  Fall  als  ein  primäres, 
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beiderseitiges,  infiltrierendes  Rundzellensarkom  defi- 
nieren. 

Wenn  wir  unserem  Falle  so  viel  Aufmerksamkeit  schenken,  so  ge- 
schieht es,  weil  die  Affektion  eine  besondere  Stellung  behauptet,  sowohl 
infolge  der  Eigentümlichkeit  der  Entwicklung  der  Neubildung  als  anch 
des  doppelseitigen  Auftretens  desselben. 

Zwei  Sarkomformen  werden  bekanntlich  unterschieden.  Öfters  ent- 
wickeln sich  scharf  vom  Parenchym  abgegrenzte  Sarkomknoten  nnd  nur 
in  seltenen  Fällen  werden  Nierensarkome  in  Form  von  diffuser  Infil- 
tration bald  eines  Teils,  bald  der  ganzen  Niere,  die  das  Volumen  der- 
selben vergrößert,  angetroffen.  So  stellen  sich  die  meisten  Autoren  laut 
den  von  ihnen  beschriebenen  Nierensarkomformen  das  infiltrierende 
Sarkom  vor.  Bahuaütj  z.  B.  rechnet  Bary's  Fall  zu  den  infiltrierenden 
Sarkomen,  wo  nur  eine  Infiltration  des  oberen  Nierenpols  ohne  scharfe 
Abgrenzung  gegen  das  gesunde  Nierenparenchym  vorlag.  Freytag  gibt 
dieselbe  Bezeichnung  seinem  Falle,  wo  die  Niere  „mit  Ausnahme  eines 
schmalen  Streifens  am  unteren  Pol  vollständig  durch  Geschwulstmassen 
substituiert  zu  sein  schien".  Es  sind  ferner  Ubergangsformen  möglich, 
wo  sich  das  Neoplasma  zusammen  mit  der  Knotenbildung  auch  auf 
dem  Wege  der  diffusen  Infiltration  der  Niere  bemächtigt.  So  fand 
Tel  legen  ein  doppelseitiges  Nierensarkom,  welches  in  der  Rinde  der 
Niere  neben  zahlreichen  Knoten  eine  sarkomatöse  Infiltration  bewirkte. 

Eine  ganz  gesonderte  Stellung  nimmt  Albarban  mit  Beiner  Meinung 
ein,  indem  er  diejenigen  Sarkome  als  infiltrierende  bezeichnet,  wo  die 
Niere  bei  Erhaltung  der  äußeren  Beziehungen  durch  die  infiltrierende 
Elemente  der  Neubildung  vollständig  substituiert  ist.  Diese  Definition 
bringt  nach  unserer  Meinung  eine  Einschränkung  der  Gruppe  der 
infiltrierenden  Sarkome.  Wollten  wir  diese  annehmen,  dann  müßten  aus 
der  Zahl  der  infiltrierenden  Sarkome  diejenigen  ausgeschlossen  werden, 
die  Albarran  als  Beispiele  für  diese  Gruppe  von  Sarkomen  anführt, 
wie  z.  B.  der  Fall  von  Krause,  wo  die  Niere  in  einen  großen  kugel- 
förmigen, von  höckeriger  Oberfläche  sogar  nicht  entfernt  an  die  Nieren- 
form erinnernden  Tumor  umgewandelt  war.  Unser  scharf  ausgeprägter 
Fall  von  infiltrierendem  Nierensarkom  würde  auch  nach  Albarran  als 
nicht  in  diese  Gruppe  hineingehörig  angesehen  werden,  da  die  Mark- 
substanz in  toto  von  der  Neubildung  unberührt  blieb.  Was  unseren 
Fall  anbetrifft  so  ist  zu  bemerken,  daß  er  nach  den  Eigentümlichkeiten 
des  Tumorwachstums  auf  eine  besondere  Stellung  unter  den  oben  be- 
schriebenen infiltrierenden  Sarkomformen  Recht  hat.  Das  Fortschreiten 
der  Neubildung  in  diesen  letzteren  Fällen  geschieht  von  einer  Stelle  der 
Niere  aus,  indem  von  dieser  alle  anderen  Teile  des  Organs  infiltriert 
werden  und  macht  keinen  Unterschied  zwischen  der  Rinden-  und  Mark- 
substanz. In  unserem  tritt  deutlich  hervor,  daß  die  Neubildung  gleich- 
mäßig die  Rindensubstanz  infiltriert  und  die  Marksubstanz  nur  dort  be- 
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fallt,  wo  dieselbe  an  das  Rindensubstanz  anstößt.  Eine  solche  gleichmäßige 
und  intensive  fast  nur  die  Rindensubstanz  betreffende  Affektion  kanu  nach 
unserer  Meinung  nur  durch  gleichzeitiges  Wachstum  der  Neubildung  im 
ganzen  Organ  erklärt  werden.  Mit  anderen  Worten:  wir  nehmen  an, 
daß  in  diesem  Falle  ein  primärer  Locus  infectionis  in  der  Rindensub- 
stanz, aas  dem  das  Neoplasma  sich  entwickeln  könnte  nicht  vorhanden 
war,  sondern  daß  die  Rindensubstanz  als  Ganzes  in  den  Neubildungs- 
prozeß mit  hineingezogen  war,  d.  h.  wir  haben  es  mit  einer  diffusen 
sarkomatösen  Entartung  der  bindegewebigen  Stromas  der 
Rindensubstanz  der  Niere  zu  tun.  Es  drängt  sich  nun  unwillkürlich 
die  Frage  auf,  warum  diese  Entartung  auf  die  Rindeusubstanz  lokalisiert 
blieb  und  die  Marksubstanz  verschont  wurde.  Die  normalen  histologischen 
Eigenschaften  des  bindegewebigen  Stromas  der  Niere  lassen  folgende 
Erklärung  zu.  Bekanntlich  ist  das  Bindegewebe  nicht  gleichmäßig  in 
der  ganzen  Niere  verteilt.  Während  es  in  der  Marksubstanz  aus  Fibrillen- 
bündeln  besteht,  stellt  es  in  der  Rindensubstanz  ausschließlich  sternförmige 
und  spindelförmige  Zellen  dar,  oder  anders  ausgedrückt,  es  bewahrt  in 
der  Rindeusubstanz  die  Eigenschaften  des  jungen  Bindegewebes,  welches 
fähiger  ist  der  sarkomatösen  EutartuDg  anheimzufallen. 

Wir  haben  überhaupt  aus  dem  Studium  der  verschiedenen  Nieren- 
sarkome ')  den  Eindruck  gewonnen,  daß  die  letzten  sich  mit  Vorliebe  in 
der  Rindensubstanz  entwickeln.  Diese  Tatsache,  die  von  verschiedenen 
Autoren  unbeachtet  geblieben  ist,  könnte  nach  unserer  Meinung  auf  die 
eben  geschilderte  Weise  erklärt  werden.  Unser  Fall  steht,  soweit  man 
nach  den  Literaturaugaben  urteilen  kann,  nach  der  Seltenheit  des  Vor- 
kommens, wir  möchten  sagen,  vereinzelt  da.  Und  in  der  Tat,  während  bei 
Kindern  verhältnismäßig  oft  doppelseitige  Nierensarkome  beobachtet 
werden  (Albabran  und  Im  her  fanden  in  137  Fällen  von  Nierentumoren  bei 
Kindern  viermal  doppelseitiges  Nierensarkom),  ist  bei  Erwachsenen  unter 
82  im  Zeitraum  von  1890—1902  gesammelten  Fällen  kein  einziges  doppel- 
seitiges Sarkom  beobachtet  worden.  Nur  in  einem  Fall  von  Vandervelde 
trat  das  Nierensarkom  doppelseitig  auf ;  die  zweite  Niere  soll  aber  nach  der 
Meinung  der  eben  genannten  Autoren  metastatisch  affiziert  gewesen  sein. 
Unter  den  nach  1902  veröffentlichten  Beobachtungen  über  doppelseitige 
Nierensarkome  findet  sich  nur  ein  von  Prof.  Bindo-de  Vecchi  u.  C.  Sdji- 
baldi  beschriebener  Fall.  Diese  Autoren  konstatierten  bei  der  Autopsie 
eines  44  jährigen  Mannes,  daß  die  beiden  Nieren  von  Kindskopfgröße  waren. 
Die  Untersuchung  stellte  fest,  daß  die  beiden  Nieren  von  Alveolärsarkoinen 
eingenommen  waren.  Dabei  Metastasen  in  der  Harnblase,  der  rechten 
Nebenniere  und  im  Herzen.  Wir  hatten  keine  Gelegenheit  über  diesen 
Fall  das  Original  nachzulesen,  können  deshalb  auch  nicht  feststellen,  ob 


')  Wenn  wir  von  Nierensarkomen  sprechen,  so  lassen  wie  die  aas  der 
NierenkapBel  und  aus  dem  Hilns  sich  entwickelnden  außer  Acht. 
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eine  selbständige  doppelseitige  Nierenerkrankung  konstatiert  wurde.  In 
einem  der  zwei  im  Jahre  1890  von  Banti  beschriebenen  Fällen  handelt  es 
sich  nm  ein  löjährigcs  Mädchen,  so  daß  man  diesen  Fall  mit  dem  gleichen 
Recht  den  Sarkomen  de9  Kindesalters  zurechnen  katin,  wie  auch  zu  den 
der  Erwachsenen.    Unser  Fall  stellt  einen  außerordentlich  seltenen  Fall 
von  doppelseitigem  Nierensarkom  beim  Erwachsenen  dar  und  verdient 
schon  in  dieser  Hinsicht  die  größte  Beachtung.    Das  Hauptinteresse 
besteht  aber  in  den  Eigentümlichkeiten  der  Tumorentwicklung,  worauf 
wir  schon  oben  zum  Teil  hinwiesen  und  weshalb  wir  diesem  Falle  einen 
besonderen  Platz  unter  den  infiltrierenden  Nierensarkomen  einräumen 
möchten.    Und  in  der  Tat  haben  sich  bei  der  näheren  Prüfung  aller  ver- 
öffentlichten Nierensarkomfälle  nur  die  zwei  BxNTi'schen  Fälle  und  der 
eine  Wehland's  als  dem  unserigen  nahe  stehende  herausgestellt.  Wir 
möchten  deshalb  bei  diesen  etwas  verweilen.   Im  ersten  der  BANTi'schen 
Fälle  handelt  es  sich  um  einen  3  Jahre  alten  Knaben  bei  dem  bei  der 
Obduktion  die  beiden  Nieren  stark  vergrößert  ohne  Formveränderung 
aufgefunden   wurden.     Auf  dem   Durchschnitt   konnte    man  sehen, 
daß  die  Rindensubstanz  größtenteils  in  ein  Gewebe  von  markigem 
Charakter  umgewandelt  war;  die  Marksubstanz  hat  ihre  normale  Farbe 
und  Form  behalten.    Nebennieren  unverändert;  einige  retroperitoneale 
Lymphdrüsen  von  Taubeneigröße.    Auf  der  Innenseite  der  Bauchwand 
unter  dem  Peritoneum  am  os  pubis  und  auf  den  Rippen  fanden  sich 
Knötchen  der  Neubildung,  deren  Beschaffenheit  an  das  oben  erwähnte 
markige  Gewebe  der  Nieren  erinnerte.   Zwischen  dem  Schädelknochen 
und  der  Dura  mater  wurde  ein  ähnliches  Gewebe  aber  nicht  in  Knoten- 
form, sondern  in  Gestalt  einer  diffusen  Infiltration  konstatiert.    Aus  der 
mikroskopischen  Untersuchung  geht  hervor,  daß  überall  das  neugebildete 
Tumorgewebe  den  typischen  Bau  eines  Rundzellensarkoms  darstellt, 
dabei  keine  Neubildung  von  Gefäßen,  keine  Ausfüllung  derselben  mit 
Geschwulstelementen.    Die  histologischen  Veränderungen  waren  in  beiden 
Nieren  vollkommen  dieselben ,  wobei  das  neugebildete  Gewebe  viel 
reichlicher  in  der  Rindensubstanz,  als  in  der  Marksubstanz,  die  überall 
Reste  von  Nierenparenchym  aufweisen  konnte,  entwickelt  war.  Zum 
Schluß  der  Schilderung  des  Nierentumors  bemerkt  der  Autor,  daß  das 
sar komatöse  Gewebe  nicht  in  Form  von  einzelnen  Knoten  disseminiert 
war,  sondern  daß  es  hier  sich  um  eine  sarkomatöse  Infiltration,  die  den 
größten  Teil  der  Rinden-  und  einen  geringen  der  Marksubstanz  ergriffen 
hat,  handelte.    Die  Obduktion  des  16jährigen  Mädchens  (zweiter  Fall 
Banti)  stellte  fest,  daß  beide  Nieren  vergrößert  waren,  daß  aber  deren 
äußere  Form  erhalten  blieb.    Der  Durchschnitt  dieser  Nieren  zeigt  die- 
selben Eigentümlichkeiten,  wie  im  vorigen  Falle;  dazu  kommt  noch 
eine  Vergrößerung  der  Pyramiden,  die  aber  weniger  scharf  hervor- 
treten.    Die  retroperitonealen  und  die  am  Hilus  gelegenen  Lymph- 
drüsen sind  vergrößert,  zusammen  eine  mannsfaustgroße  Masse  bildend, 
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nicht  miteinander  verwachsen.  Die  Resultate  der  histologischen  Unter- 
suchung sind  dieselben  wie  im  vorigen  Fall.  Nur  war  hier  die  Rinde 
stärker  affiziert  als  die  Maksubstanz.  Der  Autor  zieht  aus  seinen 
Beobachtungen  den  Schluß,  daß  in  beiden  beschriebenen  Fällen  die 
sarkomatöse  Infiltration  sich  gleichzeitig  und  primär  in  beiden  Niereu 
entwickelte.  Das  Hauptinteresse  läge  nach  seiner  Meinung  in  der  Doppel- 
seitigkeit  der  Affektion,  in  der  eigentümlichen  Art  der  Entwicklung  der 
Neubildung,  welche  keinen  Tumor  im  eigenen  Sinne  gebildet  habe, 
sondern  zu  einer  gleichmäßigen  Infiltration  führte,  so  daß  mau  den 
Eindruck  gewönne,  man  hätte  eine  starke  Hypertrophie  des  Organs 
vor  sich. 

Die  von  Banti  gemachten  Beobachtungen  sind  mit  denen  von 
unserem  Fall  beschriebenen  fast  identisch.  Derselbe  Bau  der  Geschwulst, 
dasselbe  vorzugsweise  Befallensein  der  Rindensubstanz,  wenn  auch  weniger 
scharf  ausgeprägt  als  in  unserem  Falle,  dann  die  Doppelseitigkeit  der 
Erkrankung.  Nur  eins  unterscheidet  unseren  Fall  von  den  BANTi'schen : 
während  in  unserem  Falle  die  Neubildung  eine  besondere  Neigung 
hat  sich  auf  dein  Gefäßwege  zu  verbreiten,  wird  diese  Erscheinung 
in  den  BANTi'schen  Fällen  nicht  konstatiert;  im  Gegenteil  es  sind  er- 
krankte Lymphdrüsen  aufgefunden  worden.  Dieser  Umstand  ist  um  so 
beachtenswerter,  als  Sarkome  überhaupt  sehr  wenig  die  Lymphdrüsen 
zu  befallen  pflegen.  Es  dräugt  sich  unwillkürlich  der  Gedanke  auf  ob 
nicht  wirklich  Grawitz  Recht  behält  wenn  er  von  den  BANTi'schen 
Fällen  (in  Virchow- Hirsch  Jahresbericht)  die  Vermutung  ausspricht,  daß 
dort  eine  sekundäre  AtVektion  der  Nieren  mit  Lymphsarkom  vorliegen 
könnte.  Wenn  wir  uns  aber  erinnern,  daß  mitunter,  weun  auch  selten 
Sarkome  besonders  im  jungen  Alter  Metastasen  in  den  Lymphdrüsen  zu 
geben  pflegen  und  wenn  wir  ferner  berücksichtigen,  daß,  wie  Banti 
richtig  bemerkt,  die  Lymphdrüsenaflektion  in  seinen  Fällen  keine  Zeichen 
der  primären  Erkrankung  zeigte,  so  glauben  wir,  daß  Banti'*  Diagnose 
doch  richtig  ist.  Wir  gehen  jetzt  zum  „selteuen  Fall  von  diffusem  doppel- 
seitigem Nierensarkom"  Weiiland's  über.  Bei  einem  10-mouatlichen 
Knaben  hat  sich  eine  retrobulbäre  Geschwulst  in  der  rechten  Orbita 
entwickelt.  Nach  der  Exenteresis  orbitae  wurde  konstatiert,  daß  der 
Tumor,  der  sich  als  Rundzellensarkom  herausstellte,  keine  Beziehung 
zum  Bulbus  hatte,  aber  mit  dem  Knochen  Verwachsungen  eingegangen 
war.  Am  7.  Tag  nach  der  Operation  bildete  sich  in  der  Tiefe  der  Augen- 
höhle ein  Rezidiv  des  Tumors.  Am  9.  Tag  starb  das  Kind.  Bei  der  Autopsie 
wurden  zahlreiche  Geschwulstknoteu  auf  den  Schädelknocheu  und  Rippen, 
kleine  Kuütchen  unter  dem  Fericard,  ebensolche  unter  dem  Endocard 
im  rechten  Ventrikel  und  in  der  Wandung  des  linkeu  Vorhofs  gefunden. 

Das  Bild  der  Nierenaflektion  im  Weiiland's  Fall  ist  dem  der 
BANTi'schen  und  unserigen  sehr  ähnlich  bis  auf  das  Verhalten  zu  den 
Gefäßen  d.  b.  die  Verbreitung  der  Neubildung  in  den  Gefäßen,  was 
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weder  Wehland  noch  Banti  angeben.  Und  hier  ist  wiederum  her- 
vorzuheben, daü  wenn  auch  im  Wehland's  Fall  die  Marksubstanz 
stärker  affiziert  wurde,  als  bei  uns,  sie  doch,  wie  Wehland  selbst  be- 
merkt, viel  weniger  ergriffen  war  als  die  Rindensubatanz.  Banti  und 
Wehland  weisen  ferner  besonders  darauf  hin,  wie  aus  der  Schilderung 
ihrer  Fälle  ersichtlich  ist,  daß  die  Entwicklung  der  Neubildung  nicht 
aus  einem  isolierten  Knoten  ihren  Ausgang  genommen  hat,  daß  es 
sich  vielmehr  um  eine  diffuse  gleichmäßige  Infiltration  des  Organs  handle 
ohne  aber  für  diesen  wichtigen  Umstand  irgend  eine  Erklärung  zu 
geben.  Wehland  spricht  sich  in  der  Erklärung  einer  so  gleichmäßigen 
Nierenaffektion  zugunsten  einer  diffusen  sarkomatöseu  Entartung  des 
bindegewebigen  Nierenstromas  aus.  Indem  wir  die  Ansicht  Weh- 
land's  teilen  und  eine  Möglichkeit  der  diffuseu  sarkomatösen  Entartung 
des  Biudegewebes  zulassen,  lokalisieren  wir  diesen  Prozeß  ausschließlich 
in  der  Rindsubstanz  und  sehen  die  relativ  geringe  Affektion  der 
Marksubstanz  in  unserem  Falle  als  eine  Erscheinung  sekundärer 
Infiltration  an.  Wir  waren  in  dieser  Beziehung  viel  glücklicher  als 
Wehland,  der  es  mit  einem  vollendeten  Prozeß  zu  tun  hatte,  während 
iu  unserem  Fall  die  Marksubstanz  fast  unberührt  von  der  Neubildung 
blieb.  Dank  diesem  Umstand  hatten  wir  die  Möglichkeit  uns  zu  über- 
zeugen, daß  die  Affektion  der  Marksubstauz  ausschließlich  durch  die 
Infiltration  bedingt  war  und  der  Prozeß  sich  auf  dem  Gefäßwege  ver- 
breitete; das  bindegewebige  Stroma  dieser  Schicht  hat  nicht  daran 
teilgenommen.  Wir  meinen,  daß  in  Banti  und  Wehland's  Fällen,  da 
die  Marksubstanz  viel  weniger  als  die  Rindensubatanz  ergriffen  war,  der 
Prozeß  denselben  Entwicklungsweg  ging.  Aus  demselben  Grunde 
meinen  wir,  daß  unsere  Auffassung,  wonach  primär  das  bindegewebige 
Stroma  der  sarkomatösen  Degeneration  auheimfällt,  auch  für  Banti's 
und  Wehland's  Fälle  zutrifft. 


Wir  haben  somit  eine  Analogie  zwischen  den  BAKTi'schen  und 
Wehland's  Fällen  einerseits  und  unserem  andrerseits  festgestellt.  Diese 
zwar  nicht  absolute  Analogie  genügt  aber  um  alle  diese  4  Fälle  in  eine 
Gruppe  von  Nierensarkom  zu  vereinigen,  welche  Gruppe,  wenn  wir 
das  allgemeiugebräuchliche  Schema  der  Einteilung  der  Nierensarkome 
benutzen ,  schwer  unterzubringen  sein  wird.  In  der  Tat  sind  diese 
Fälle  weder  in  die  Gruppe  der  knotigen  Niereusarkoine,  noch  iu  die  der 
infiltrierenden  in  dem  Sinne,  wie  es  die  meisten  Autoren  verstehen,  ein- 
zureihen, weil  in  allen  4  Fällen  weder  Knotenbildung,  noch  Verbreitung 
der  Neubildung  auf  dem  Wege  der  Infiltration  aus  dem  primär  ergriffenen 
Bezirk  vorhanden  war.  Wir  meinen,  daß  diese  Fälle  uns  berechtigen 
von  einem  neuen  Typus  der  sarkomatösen  Nierenaffekt ion  zu  sprechen. 
Wir  möchten  auch  an  dieser  Stelle  darauf  hinweisen,  daß  die  Bezeichnung 
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Nierensarkom  hier  nicht  ganz  zutreffend  ist,  denn  im  Grunde  genommen 
findet  nach  unserer  Ansicht  in  allen  oben  geschilderten  Fällen  keine  Ent- 
wicklung der  Neubildung  aus  irgend  einem  isolierten  Bezirk  der  Niere 
statt,  sondern  es  hat  sich  im  Gegenteil  eine  diffuse  sarkomatöse  Degene- 
ration des  ganzen  Bindegewebes  der  Rindensubstanz  entwickelt.  Wir 
erachten  deshalb  die  Bezeichnung  „sarkomatöse  Degeneration",  die 
eigentlich  mehr  dem  pathologischen  Prozeß  entspricht  für  passender,  als 
die  Bezeichnung  „Sarkom",  mit  welcher  immer  der  Begriff  des  Wachs- 
tums  aus  einem  Centrum  vereinigt  wird.  Die  charakteristischen  Eigen- 
schaften des  von  uns  angenommenen  Typus  der  Nierenaffektion  würde 
somit  folgendermaßen  zu  resümieren  sein. 

1.  Die  Doppelseitigkeit  der  Nierenerkrankung  ist  in  allen  4  Fällen 
konstatiert  worden.  Diese  Eigentümlichkeit  ist  besonders  interessant,  weil 
sie  dem  von  uns  angenommenen  Prozeß  der  diffus-sarkomatösen  Dege- 
neration entspricht  Die  Annahme  eines  Prozesses,  der  das  ganze  binde» 
gewebige  Stroma  eines  paarigen  Organs  befällt,  läßt  a  priori  eine 
doppelseitige  Entwicklung  der  Affektion  erwarten. 

2.  Die  primäre  Lokalisation  in  der  Rindensubstanz.  Die  Affektion 
der  Marksub9tanz  ist,  wie  schon  oben  bemerkt,  als  eine  sekundäre  aufzu- 
fassen. Die  Besonderheit  war  in  unserem  Falle  besonders  6tark  aus- 
geprägt, wahrscheinlich  infolge  der  kurzen  Dauer  des  Prozesses.  Sie 
war,  wenn  auch  nicht  so  deutlich,  in  anderen  Fällen  vorhanden. 

3.  Histologisch  charakterisiert  sich  die  sarkomatöse  Entartung  durch 
reichliche  Entwicklang  von  Rundzellen,  die  vollkommen  an  die  jungen 
Elemente  des  Granulationsgewebes  erinnern. 

4.  Was  den  Modus  und  die  Wege  der  Verbreitung  des  Neo- 
plasmas (Generalisation  der  Neubildung)  bei  der  sarkomatösen  Degene- 
ration anbetrifft,  so  findet  das  Fortschreiten  des  Prozesses  bald  mittels 
Infiltration  (per  continuitatem),  bald  auf  dem  Blut-  und  Lymphsystem- 
wege (per  metastasin)  statt  In  dieser  letzten  Beziehung  unterscheidet 
sich  die  sarkomatöse  Entartung  wenig  von  der  Entwicklungsart  der  ge- 
wöhnlichen Nierensarkome. 

5.  Die  Wandungen  der  Nierenkanälchen  stellen  für  das  Hinein- 
gelangen der  Neubildungselemente  in  dieselben  trotz  ihrer  nahen  Nach- 
barschaft eine  unüberwindliche  Mauer  dar. 
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XV. 

Ein  Fall  von  Fremdkörpertuberkulose 
des  Peritoneum. 

j  -  / 

Von 

Dr.  Ärpad  v.  Gyergyai, 

einer.  Assistent  de»  pathologisch-anatomischen  Inatitutes. 

Mitteilung  aus  dem  pathologisch-anatomischen  Institute  der  Franz  Josef- 
Universität  zu  Klausenburg  (Kolozsvar)  (Dir.:  Prof.  Dr.  Koloman  Buday). 

Hierzu  3  Figuren  im  Text. 


Mit  den  zwischen  die  menschlichen  Gewebe  gelangten  Fremdkörpern 
und  den  von  diesen  verursachten  Veränderungen  befassen  sich  sehr  viele 
Mitteilungen.  Es  ist  auffallend,  daß  unter  den  erwähnten  Fällen  das 
Pseudotuberculum  des  Peritoneum  sehr  selten  ist,  in  der  ganzen  Literatur 
treffen  wir  nur  7—8  Fälle  und  von  den  Autoren  beschreiben  nur  drei 
(Meter  (1),  Askanazy  (2),  Miuba  (3),  ihre  Fälle  etwas  ausführlicher. 
Der  von  uns  beobachtete  Fall  hat  nicht  nur  durch  die  Seltenheit  der 
Fremdkörpertuberkulose  am  Bauchfelle  eine  Wichtigkeit,  sondern  es 
verleihen  ihm  auch  andere  Umstände  ein  besonderes  Interesse.  Die  Art 
seiner  Entstehung  gibt  über  die  entzündlichen  Erkrankungen  des  Peri- 
toneum und  das  Verhalten  desselben  unter  gewissen  Umständen  Auf- 
schluß; die  Qualität  und  die  große  Menge  der  Fremdkörper,  die  von 
den  bisherigen  durch  ihre  Größe  differenten  Pseudotuberkel  und  die 
Verteilung  auf  eine  sehr  große  Fläche  der  Sorosa  unterscheiden  unseren 
Fall  von  den  bisherigen  und  rechtfertigen  die  Beschreibung. 

S.  K.,  ein  26  Jahre  alter  verheirateter  Taglöhner,  gibt  bei  der  Auf- 
nahme auf  die  interne  Klinik  (31.  X.  1904)  an,  daß  eines  seiner  Geschwister 
an  Lungentuberkulose  starb.  Angeblich  war  er  bis  zu  seiner  jetzigen 
Krankheit  gesund;  seit  10  Monaten  aber  hatte  er  Schmerzen  in  der 
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Brust  und  im  Bauche,  seine  Füße  waren  angeschwollen.  Bei  seiner 
Aufnahme  hatte  der  mittelgroße  stark  abgemagerte,  anämische  Kranke 
ein  starkes  Ödem  der  unteren  Extremitäten  und  beider  Hände;  recht» 
hinten  von  der  Mitte  der  Scapula  abwärts  war  eine  resistente  Dämpfung 
mit  abgeschwächter  Atmung  zu  konstatieren.  Der  Bauch  war  mäßig 
vergrößert  und  durch  die  prallen  Bauchwäude  konnte  man  hie  und  da 
härtere  resistente«  Gebilde  fühlen.  Während  der  3  1/2  monatlichen  Be- 
obachtung änderten  sich  diese  Verhältnisse  insofern,  daß  der  Bauch  sich 
in  seinem  Umfange  succesive  vergrößerte,  die  Schmerzen  zunahmen,  das 
Odem  etwas  nachließ.  Die  Dämpfung  am  hinteren  Teile  des  rechten 
Brustkorbes  zeigte  aber  keine  Veränderung.  Die  Temperatur  zeigte 
während  seines  ganzen  Aufenthaltes  in  der  Klinik  ziemlich  große  Schwan- 
kungen, Remissionen  mit  einer  Morgentemperatur  von  36— 37  °C  und 
abends  37,5— 39,0°  C.  Am  13.  Februar  1905  morgens  8  Uhr  starb  er 
unter  Symptomen  von  Atmungsbeschwerden  und  abnehmender  Herztätig- 
keit. Klinische  Diagnose:  Peritonitis  tuberculosa  chronica.  Exsudatum 
pleuriticum  lateris  dextri. 

Autopsie  4  Standen  nach  dem  Tode.  Beim  Bauchschnitte  fanden  wir 
unter  der  Muskulatur  eine  dicke,  narbige  Verwachsung,  bo  daß  wir  genötigt 
waren  die  Bauchwand  direkt  unter  der  Muskelschicht  abzu präparieren  und  die 
Eingeweide  des  Bauches  und  diejenigen  des  kleinen  Beckens,  sowie  das  Dia- 
phragma im  ganzen  zu  entfernen.  Bei  näherer  Betrachtung  wurde  festgestellt, 
daß  im  ganzen  vorderen  Teile  der  Bauchhöhle  bis  in  das  kleine  Becken  hinab 
(wahrscheinlich  zwischen  der  Bauchwand  und  dem  Omentum  majus),  nu  den 
Seitenteilen,  sowie  um  die  Milz  besonders  dicke  Verwachsungen  waren ;  die 
Dünndärme  aber  waren  mit  dünneren  ziemlich  lockeren  Pseudomembranen 
untereinander  und  mit  dem  Dickdarme  verwachsen.  In  der  vorderen  unteren 
Partie  des  Bauches  fanden  wir  eine  größere,  mit  einer  dickeren  bindegewebigen 
.Membran  umgebene,  unregelmäßig  geformte  Uöble  mit  jauchigem  Darminhalte 
zwischen  der  Baucbwand,  Blase,  Flexura  sigmoidea  und  dem  Dickdarme. 
Dieser  Kotabszeß  kommunizierte  einesteils  mit  dem  Darmlumen  mittels  einer 
7  cm  über  dem  Prooessos  vermiformis  an  der  vorderen  Wand  des  Colon 
ascendens  befindlichen  linsenförmigen  Öffnung;  andrerseits  führten  vom  Abszesse 
kleinfinger-  bis  gut  daumendicke  Gänge  /.wischen  das  starke  Narbengewehe 
am  Vorder-  und  Seitenteile  der  Bauchhöhle.  Es  sind  besonders  zwei  größere 
Gänge  zu  sehen:  der  eine  führt  vor  dem  Colon  ascendens  aufwärts  nur  bis 
zum  unterem  Rande  der  Leber,  die  Facies  diaphragroatica  der  letzteren  bleibt 
vollständig  frei,  der  andere  zieht  vor  dein  Colon  ascendens  in  einem  die  Milz 
und  den  Magen  umgebenden  dicken  Bindegewebe  im  linken  Hypochondrium 
zum  Zwerchfell.  An  der  mit  Peritoneum  überzogenen  Oberfläche  des  Dünn- 
und  Dickdarmes,  des  Mesenterium,  der  Harnblase  und  des  Kotabszesses  fanden 
wir  in  ziemlicher  Anzahl  mohn-,  hirsekorn-,  reis-  bis  erbsengroße  Knoten ;  in 
einigen  derselben  besonders  in  den  größeren  waren  rotbraune  Flecke  und 
linienförmge  Streifchen  zu  sehen.  Ein  Teil  der  Knoten  wölbt  sich  polsterartig, 
ist  licht-  oder  dunkelbraun  und  teilweise  oder  vollständig  von  einem  schmalen 
Hofe  umgeben ;  ein  anderer  Teil  hat  einen  fadenartigen  oder  faltenähnlichen 
Stiel,  so  daß  er  auf  seiner  Unterlage  leicht  beweglich  ist.  Einige  Knoten 
liegen  am  Endteile  einer  dünnen  Pseudomembran  oder  einer  Peritonealfalte 
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und  von  beiden  Enden  der  Knoten  führen  dickere  Stränge  zur  Basis.  Die 
Oberflache  der  meisten  Knoten,  besonders  derjenigen,  welche  an  einem 
größeren  Stiele  hängen,  ist  höckerig,  uneben,  diejenige  der  kleineren  und 
polsterartig  vorgewölbten  gleich  einer  glatten  Kugel,  respektive  eines  Kugel- 
Beginente8  geformt.  Die  Knoten  liegen  größtenteils  ziemlich  oberflächlich, 
frei,  nur  einige  finden  Bich  zwischen  Pseudomembranen  eingelagert.  Der  In- 
halt der  an  Verkäsung  erinnernden  Knoten  zeigt  eich  beim  Einschnitte  nicht 
so  homogen,  wie  es  bei  der  Tuberkulose  der  Fall  ist,  sondern  erscheint  aus 
kleinen  Schollen  und  darunter  aus  einigen  braungelben  (tabakfarbigen)  ver- 
schieden geformten  feineren  Gebilden  zn  bestehen.  Bei  der  mikroskopischen 
Untersuchung  zeigen  sich  diese  Gebilde  als  Fasern  von  Nährpflanzen.  Im 
Magen  wenig  gelblicher  schleimiger  Inhalt,  Mucosa  blaß,  livid.  In  den  oberen 
Partieen  des  Dünndarmes  gelblicher,  mehr  unten  bräunlicher  dünnflüssiger 
Inhalt,  Mucosa  mancherorts  livid;  im  Dickdarme  auch  dünnflüssiger  Inhalt. 
Processus  vermiformis  intakt.  Die  Nieren  sind  mit  ihrer  Umgebung  nicht 
verwachsen,  ihre  Kapsel  ist  normal  diok.  Die  diaphragmatische  Oberfläche 
der  Leber  ist  nur  mit  lockeren  Pseudomembranen  bedeckt,  die  Schnittfläche 
zeigt  nichts  Abnormes.  Am  hinteren  Teile  der  rechten  Brusthöhle  in  der 
Gegend  der  IV.  bis  VI.  Rippe  und  der  entsprechenden  Bückenwirbel  fand  sich 
ein  l1/, — 2  cm  dickes,  rein  eiterhaltige  Höhlen  zeigendes  Granulationsgewebe. 
Im  Eiter  fanden  wir  8treptokokkenketten  im  Stadium  der  Involution  und 
coliartige  (nach  Gram  sich  entfärbende)  Bakterien;  wir  gewannen  Bacterium 
coli  Kulturen;  es  gelang  uns  nicht,  im  Eiter  Aktinomycesdrusen  zu  finden. 
Die  weitere  nähere  Beschreibung  des  Sektionsbefundes  lassen  wir  weg,  wir 
fassen  nur  kurz  die  Resultate  zusammen. 

Bei  der  Sektion  haben  wir  also  folgendes  gefunden: 
An  der  vorderen  Wand  des  Dickdarmes  eine  Durchbruchsöffnung. 
An  den  lose  zusammengeklebten  Seroeaflächen  des  infraomentalen  Teiles 
des  Bauchfelles  finden  sich  Pseudotuberkel,  welche  durch  Einkapselung 
von  Nahrungsresten  entstanden  sind.  Peritonitis  ichorosopurulenta 
progressiva  mit  dickem  Narbengewebe,  mit  jauchigen  Gängen  zwischen 
dem  Omentum  und  der  vorderen  Bauchwand  und  linkseitigem  subphren- 
ischen  Abszeß.  Dickes  narbiges  Granulationsgewebe  mit  Eiterhöhlen 
am  hinteren  Teile  der  rechten  Brusthöhle.  In  dem  linken  unteren  Lungen- 
lappen ein  stacheliges  Osteom.  Eine  etwas  mehr  rigide  mäßig  verdickte 
Bicuspidalklappe.  Anasarca. 

Histologischer  Befund.  Von  der  histologischen  Struktur  der 
Knoten  läßt  sich  unserer  Meinung  nach  das  beste  Bild  geben,  wenn  wir  von 
den  verschieden  gestalteten  Knoten  einige  etwas  ausführlicher  beschreiben. 
Einen  großen  Teil  der  Knoten  haben  wir  samt  der  Basis  (Darm,  Harnblase, 
Abszt'Bwaud)  herausgeschnitten  und  einen,  eventuell  mehrere  Tage  lang  in 
4  °;'n  igem  Formalin  fixiert,  einzelne  Knoten  wurden  teils  in  Gelloidin,  teils  in 
Paraffin  in  der  gewohnten  Weise  eingebettet  und  aus  ihnen  hauptsächlich 
8erienschnitte  (6  — 10  /u)  verfertigt. 

I.  Ungefähr  8  mm  langer,  5  mm  breiter  Knoten  (Fig.  1)  ist  mit  einem 
als  Basis  dienenden  kleinen  Stück  Darmwand  zu  sehen ;  der  Muskulatur  des 
Darmes  liegt  der  Knoten  nicht  unmittelbar  an,  es  ist  dazwischen  ein  un- 
gefähr  1 — IVj  mm  breites,  loses  (subseröses)  Bindegewebe  zu  finden,  in 
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welchem  viele  kleine  Gefäße  hauptsächlich  zu  dem  einen  Pol  des  Knotens  ver- 
laufen. Im  Knoten  selbst  konnten  wir  drei  genügend  differenzierte  Zonen 
unterscheiden. 

Das  Zentrum  des  Knoten  bilden  in  einen  Komplex  von  Rundzellen  ein* 
gebettete  Pflanzenteile  (Fig.  1  b).  Die  Zellen  sind  polynukleäre  Leukocyten, 
der  kleinere  Teil  davon  hat  am  äußeren  Rande  der  inneren  Zone  einen  ziem- 
lich gut  farbbaren  Kern,  der  größte  Teil  zeigt  indessen  Zeichen  von  Degene- 
ration und  Zerfall  mit  Karyorrhexis,  an  vielen  Orten  sind  Kern-  und  Zell« 
körper  voneinander  nicht  gut  zu  unterscheiden.  In  diesem  Teile  sind  Riesen- 
zellen oder  Spindelzellen  überhaupt  nioht  zu  finden. 

Die  mittlere  Organisationszone  (a  g)  besteht  ans  Pflanzenteilen  und 
vielen  verschiedenartigen  Zellen,   a)  Ganz  große  Zellen  mit  auffallend  hellem 


Fig.  1. 

Pteudotuberculum  hervorgerufen  »m  Peritoneum  durch  PfUnsenteile.  b  Innerlte  rnndtellige 
Zone,  g,  a  mittlere  Granulationnone,  k  ftufiere  ßindegewebszone.    Rzichkbt,  Ok.  2,  Obj.  1. 


ovalen  Kern  mit  einem  oder  zwei  Nukleolen,  ihr  Zellkörper  ist  epindel-  oder 
sternförmig,  mit  einer  in  der  Nähe  der  Oberfläche  des  Knotens  ausgeprägt 
faserigen  Struktur :  Fibroblasten,  b)  Etwas  kleinere  Zellen  mit  etwas  dunk- 
lerem und  nicht  derart  symmetrisch  ovalem  Kern,  gut  ausgeprägtem  Kernnetz 
und  ziemlich  großem  Plasma:  große  Phagocyten  (Polyblasten).  Fibroblasten 
und  Phagocyten  sind  in  größter  Menge  in  der  Übergangszone  zu  finden, 
c)  Kleine  rundkernige  Zellen ;  der  Kern  färbt  sich  sehr  dunkel,  so  daß 
Chromatinnetz  oder  Klumpen  nur  sehr  verschwommen  wahrgenommen  werden 
können:  Lymphocyten.  d)  Nur  sehr  vereinzelt  sind  Zellen  mit  einem  den 
Leukocyten  ähnlichen  Kern  zu  finden,  welche  eosinophile  Granulierung  zeigen, 
e)  Polynucleäre  Leukocyten  in  kleiner  Zahl,   f)  Viele  große  Riesenzellen  mit 
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mehreren  Kernen.  Die  Organisationszone  ist  verschieden  dick,  am  breitesten 
dort,  wo  die  äußere  auch  am  umfangreichsten  ist. 

Die  äußere  Zone  (k)  besteht  aus  hauptsächlich  konzentrisch  verlaufenden 
Bindegewebsfasern  mit  gestrecktem  Kern,  die  ziemlich  viele  Blutkapillaren 
enthalten,  zwischen  den  Fasern  liegen  viele  Lymphocyten,  große  Phagocyten 
und  vereinzelt  eosinophile  Leukocyten.  In  der  äußeren  Zone  liegen  außerdem 
m  ziemlich  großer  Menge  Pflanzenteile  und  Riesenzellen,  denen  entsprechend 
die  Bindegewebsfasern  divergieren;  die  Fremdkörper  oder  die  größere  Masse 
derselben  ist,  an  den  meisten  Stellen,  noch  unmittelbar  mittels  einer  kon- 
zentrischen Bindegewebsschicbt  von  der  Dicke  einiger  Fasern  umgeben.  Die 
äußere  Zone  ist  verschieden  breit,  am  dicksten  an  dem  nämlichen  Pole 
des  Knotens,  zu  welchem  auch  die  Gefäße  in  größerer  Zahl  ziehen,  drei-  bis 
viermal  breiter  als  an  den  übrigen  Stellen. 

II.  Zweites  Knötchen.  Zwischen  dem  3  mm  langen,  21«,  mm  breiten 
kleinen  Knötchen  und  der  Muscularis  ist  ein  ungefähr  2  mm  dickes,  loses, 
sehr  gefäßreiches  Bindegewebe  zu  sehen,  das  zu  der  dem  Darm  entgegenge- 
setzten Seite  des  Knötchens  zieht  und  dasselbe  ungefähr  in  einer  Dicke  von 
1  j — *  \  mm  umgibt.  Das  Knötchen  selbst  wird  nahezu  vollständig  durch 
ein  Häufchen  von  Pflanzenzellen  gebildet,  die  teils  mit  körniger  Substanz, 
teils  mit  homogener,  rötlicher  Masse  gefüllt,  stellenweise  auch  leer  und  ein- 
gefallen sind;  zwischen  den  Pflanzenfasern  befinden  sich  nur  kleine  Spalten, 
durch  welche  aus  der  Umgebung  Granulationsgewebe  eindringt;  das  ganze 
Knötchen  umgibt  indessen  ringsum  eine  sehr  schmale,  kreisförmige  Binde- 
gewebsschicbt von  der  Dicke  einiger  Fasern.  Schon  bei  schwacher  Ver- 
größerung fällt  es  auf,  daß  der  durch  Zellen  begrenzte  Rand  der  Fasern  sich 
blasser,  bell  rosenfarbig  färbt,  während  die  Mitte  der  Fasern  violett  oder 
mehr  dunkelrot  ist  (Häraatoxylin-Eosinfärbung). 

In  der  Mitte  des  Knötchens  befinden  sich,  wenn  auch  nur  in  kleiner 
Zahl,  große  mit  körnigem  Stoffe  ausgefüllte  Pflanzenzellen,  in  die  aus  der 
Umgebung  keine  menschlichen  Zellen  gelangten,  oder  es  ist  nur  je  eine  rund- 
oder  langkernige,  zuweilen  Karyorrhexis  aufweisende  Zelle  zu  finden,  an 
einigen  Stellen  sind  zwischen  dem  körnigen  Stoffe  und  der  Zellenwand  lange, 
spindelförmige  Zellen  zusammengedrängt.  Unmittelbar  in  der  Umgebung 
dieses  Teiles  sind  die  Zellen  noch  rar;  es  sind  Fibroblasten  zu  finden,  ferner 
polynukleäre  Leukocyten  mit  einem  vielerorts  Zerfall  aufweisenden  Kerne, 
vereinzelt  Lymphocyten  und  große  Phagocyten.  Der  Kern  des  in  eine  sehr 
schmale  Spalte  gedrungenen  Fibroblasten  ist  an  manchen  Stellen  sehr  ge- 
streckt und  verschmälert. 

Weiterhin  gegen  die  Umgebung  wächst  die  Zahl  der  Fibroblasten, 
Lymphocyten  und  großen  Phagocyten  immer  mehr.  Es  ist  auffällig,  daß  an 
der  Oberfläche  der  Pflanzenfasern  hauptsächlich  Fibroblasten  sich  befinden, 
während  die  übrigen  Zellenarten  gegen  die  Mitte  von  Höhlen  und  Spalten 
zu  sehen  sind.  Mehr  nach  auswärts  treten  auch  Riefenzellen  auf,  ihr  Kern 
ähnelt  sehr  deujenigen  der  Fibroblasten.  In  den  größeren  Spalten  sind 
außer  den  oben  genannten  Zellen  ähnliche,  in  Reihen  sich  anordnende  Kerne 
mit  zugespitzten  Enden,  an  manchen  Stellen  mit  je  einem  roten  Blutkörper- 
chen zu  sehen,  es  sind  dns  sich  entwickelnde  oder  schon  ausgebildete  Blut- 
kapillaren, welche  geg»-n  die  Oberfläche  des  Knotens  immer  häufiger  werden. 
Die  Umgestaltung  der  Fibroblasten  zu  bindegewebigen  Fasern  kann  gut  be- 
obachtet werden.  Ganz  außerhalb  umgeben  einige  zirkuläre  Faserschichten 
das  Knötchen,  zwischen  den  Fasernschichteu  siud  Lymphocyten  und  "Wander- 
zellen «ichtbar. 
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Das  III.  Knötchen.  In  das  3  mm  lange,  1 1/,  mm  breite  kleine  Knötchen 
dringen  ungefähr  in  der  Mitte  der  dem  Darm  gegenüberliegenden  Oberfläche 
sehr  viele  fächerförmig  sich  ausbreitende  kleine  Blutgefäße  ein.  Zwischen 
den  zahlreichen  Kapillaren  befinden  sich  helle,  großkörnige,  miteinander 
anastomisierende,  mit  langen  Ausläufern  versehene  Zellen  von  ziemlich  viel 
feinkörniger  Zwischensubstanz,  so  daß  das  ganze  Bild  dem  embryonalen  Binde- 
gewebe sehr  ähnlich  ist.  Zwischen  deu  mit  Fortsätzen  versehenen  Zellen  sind 
außerdem  noch  viele  Lymphocyten  zu  sehen.  Biesenzellen  oder  Pflanzenteile 
gelang  es  übrigens  hier  nicht  zu  finden,  nur  stellenweise  zitronengelbe,  stark 
lichtbrechende  Pigmentteilchen. 

In  bezug  auf  die  Qualität  der  in  den  Knoten  zu  findenden  Pflanzen- 
teile ist  folgendes  zu  sagen: 

In  größter  Zahl  sind  die  Pflanzenteile  von  derartiger  Beschaffenheit, 
<Iaß  sie  auf  den  ersten  Blick  Teilen  der  Fruchtschale  von  Gramineen  zu  ent- 
sprechen scheinen.  "Wir  finden  nicht  sehr  lange,  ungefähr  ebenso  dickwandige 
als  hohle  Pflanzenhaare  mit  etwas  ausgebuchteter  Basis  teilweise  frei,  an 
anderen  Stellen   mit  der  Epidermis  der  Fruchtschale  im  Zusammenhange; 


Fig.  2. 

Teil  einer  Weizenfruchtichale.  a  Die  noch  verhältnismäßig  unveränderte  Aleuronkörner  ent- 
haltende Zellenschicht ,  b  kolbenförmige  Veränderung  an  der  Oberfläche  des  Pflanzenteiles, 
unmittelbar  darunter  eine  Qnerzellenachicht  mit  roaenkranzartigen  Verdickungen,  c  die  den 
Pflanzenteil  umgebenden  Kundzellen.  Derselbe  Fruchtschalenteil  ist  bei  geringerer  Vergröße- 
rung in  Fig.  1  unterhalb  b  zu  sehen. 

ferner  Zellen  der  Epidermis  und  der  Mittelschicht  mit  gröberer  Wand  und 
an  manchen  Stellen  mit  ziemlich  gut  wahrnehmbaren  symmetrischen  Ver- 
dickungen. Die  Querzellenschicht  bilden  reguläre  fünf-  bis  sechsseitige  oder 
beinahe  ziegeiförmige  Zellen,  welche  eine,  eine  ausgeprägte  Mittellamelle  auf- 
weisende lange,  gerade  Zellenwand  haben  mit  rosenkranzartiger  Verdickung. 
Die  Samenbant  ist  gelblich  braun,  von  der  Fläche  aus  betrachtet  gewürfelt, 
insofern  sie  zwei  Zellenschichten  mit  zusammengedrückter  dünner  Wand  be- 
sitzt, welche  sich  in  einem  nahezu  rechten  Winkel  kreuzen.  Innerhalb 
der  Samenhaut  ist  eine  Hyalinschicht  und  eine  größtenteils  würfelförmige 
Aleuronzellenschicht  zu  sehen,  an  vielen  Orten  mit  Aleuronkörnern  (Fig.  3  a). 
An  den  meisten  Stellen  finden  wir  die  Querzellenschicht,  Samenhaut,  die 
Hyalin-  und  Aleuronschicht  im  Zusammenhange;  vereinzelt  blieb  indessen 
die  Mittelschicht,  sogar  auch  ein  Teil  der  Oberhaut  im  Zusammenhange  mit 
denselben.  Außerdem  gibt  es  noch  isolierte  kleinere  Zellenteile  und  Zellen- 
gruppen. Die  angeführten  Eigenschaften  deuten  darauf,  daß  die  Gewebsteile 
dem  Weizen  (triticum  vulgare)  entstammen. 
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Wir  sehen  weiterhin  eine  aus  Skiereiden  bestehende  palisadenartige 
Zellensohicht ,  welche  mit  gelblioh  farbigem  Stoffe  angefüllt  ist  und  ein 
darunter  befindliches  Hypoderma,  das  «weifellos  der  8amenhant  einer 
Hülsenfrucht  entspricht;  nnd  zwar  stimmt  es  am  ehesten  mit  der  Struktur 
der  Epidermis  und  Hypodermis  der  Bohne  überein. 

Außerdem  finden  wir  dem  Ursprünge  nach  nicht  näher  zu  bestimmende 
Pflanzengewebe  und  ( Jewebsteile  in  ziemlich  großer  Zahl ;  spiralartig  geschlängelte, 
an  manchen  Stellen  punktförmige  Verdickungen  zeigende  Gefäße;  Leptoma- 
teile  in  der  Nähe  Ton  Holzgefäßen  oder  ohne  dieselben;  stark  gehöhlte, 
mancherorts  mit  körnigem  Stoffe  gefüllte,  an  anderer  8telle  zusammengefallene 
Zellengruppen,  welche  vielerorts  ein  großes  Qebiet  einnehmen  und  ein  mit 
ihnen  zusammenhängendes  Leptoma-  und  Holzgefäß-  oder  Tracheidsystem 
umgeben;  weiterbin  sehr  dicke  Zellengruppen  mit  ungleichmäßigen  Wänden, 
welche  den  in  dem  8chwammparencbym  des  Zea  mais  befindlichen  sehr 
ähnlich  sind;  endlich  an  verschiedenen  Orten  Behr  viel,  stark  lichtbrechendea 
gelbliches  Pigment,  von  dem  wenigstens  ein  Teil  wahrscheinlich  der  Samen- 
haut entstammt. 


Fremdkörpertuberkulose  an  dem  Bauchfelle  ist  bisher  nur  in  wenigen 
Fällen  festgestellt.  In  zwei  Fällen  verursachten  Wurmeier,  einmal 
Chole8tearinkristalle,  zweimal  bei  Operationen  zurückgebliebene  Schwämme- 
teilchen und  endlich  in  zwei  Fällen  Pflanzenteile  an  dem  Bauchfelle  die 
Pseudotuberkulose. 

Hanau  (5)  fand  in  der  an  der  Leber  haftenden  und  ein  Magen» 
geschwUr  umgebenden  Verwachsung,  weiterhin  an  einem  kleinen  um- 
schriebenen Teile  des  Peritoneum  parietale  durchscheinende,  kleine  etwas 
flache,  gelbliche  Knoten  von  höchstens  miliarer  Größe,  welche  das  histo- 
logische Bild  unverkäater,  miliarer  Tuberkel  darboten  mit  Steinzellen 
in  der  Mitte,  welche  wahrscheinlich  von  einer  Birne  stammten. 

Askanazy  (2)  macht  einen  in  vieler  Hinsicht  an  den  unserigen  er- 
innernden Fall  bekannt.  Ein  48  jähriger  Tagelöhner  bekam  am  Cöcum 
infolge  eines  Pferdestoßes  einen  kleinen  Riß;  nach  ungefähr  31),,  Mo- 
naten starb  er  an  der  Folge  von  Abszessen,  die  sich  am  Peritoneum, 
in  der  Milz,  Leber,  in  der  rechten  Pleurahöhle,  im  Gehirne  entwickelt 
hatten.  In  der  zwischen  der  Bauchwand  und  einzelnen  Darmabschnitten 
zustande  gekommenen  losen  Verwachsung  fand  Askanazy  Stecknadelkopf- 
es linsengroße  Knoten,  in  welchen  an  Präparaten  die  Fasern  von  Nähr- 
pflanzen zu  erkennen  waren. 

Meyer  (1)  fand  bei  einer  47  Jahre  alten  Frau,  deren  Ovarialcyste 
21/a  Monate  vor  der  Operation  zerplatzte,  am  Peritoneum  viele  hirse- 
korngroße, etwas  weniger  hervorragende  als  breite  gelbe,  ein  wenig 
trübe  Knoten  von  — 1  mm  Durchmesser.  Diese  hielt  man  für  kleine 
Tuberkel  bei  der  Operation,  gelegentlich  der  histologischen  Untersuchung 
zeigte  es  sich  indessen,  daß  es  von  Cholestearinkristallen  hervorgerufene 
Pseudotuberkel  mit  Granulationsgewebe  und  Riesenzellen  ohne  Verkasung 
und  Tuberkelbazillen  waren. 
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Miüba  (3)  beschreibt  bei  einem  26  Jahre  alten  Landmanne  an  der 
serösen  Oberfläche  der  Leber,  des  Diaphragma,  des  Omentum,  Cöcum, 
der  Douglashöhle  usw.  viele  Pseudotuberkel  ron  miliarer  und  submiliarer 
Größe,  welche  von  Wurmeiern,  wahrscheinlich  den  Eiern  des  Distoma 
hepaticum  verursacht  worden  sind. 

Eben  nur  angeführt,  ohne  ausführlichere  Beschreibung  finden  wir 
die  einander  ähnlichen  Fälle  von  v.  Recklinghausen  (6)  und  Pertie:  (7), 
bei  denen  der  Mittelpunkt  der  am  Peritoneum  gefundenen  Knoten  die 
Chitinfasern  der  während  der  Operation  zurückgebliebenen  mikro- 
skopischen Schwammteilchen  bildeten. 

H elbig  (4)  erwähnt  einen,  an  die  Mitteilung  von  Miüba  erinnern» 
den  Fall;  in  der  unmittelbaren  Umgebung  eines  perityphlitischen  Ab- 
szesses waren  an  dem  Bauchfelle  durch  Taeniaeier  hervorgerufene  miliar© 
Knoten  in  mäßig  großer  Zahl  zu  finden. 

< 

Um  begreifen  zu  können,  wie  und  in  welcher  Reihenfolge  die  in 
der  Bauchhöhle  gefundenen  vielfachen  Veränderungen  zustande  ge- 
kommen sind,  müssen  wir  uns  ein  wenig  ausführlicher  mit  den  einzelnen 
Veränderungen  und  deren  Verhältnis  zueinander  beschäftigen. 

Die  in  den  Knoten  aufgefundenen  Nährpflanzenteilchen  beweisen  es 
unstreitig,  daß  der  aus  dem  Verdauungstraktus  auf  das  Peritoneum  ge- 
langte Inhalt  die  Pseudotuberkel  verursachte.  Den  Weg,  den  derselbe 
eingeschlagen,  zeigt  die  an  der  vorderen  Wand  des  Colon  asceudens  be- 
findliche Öffnung. 

Die  Verbreitung  des  Darminhaltes  von  der  Durchbruchsstelle  aus  auf 
eine  so  große,  beinahe  die  ganze  infraomentale  Partie  des  Peritoneum 
einnehmende  Fläche  wäre  auf  zwei  Arten  zu  erklären:  1)  Mit  dem  Fort- 
schreiten der  Entzündung  zugleich  wird  auch  der  Kot  befördert,  das  ist 
die  Ausbreitung  nach  Art  der  Peritonitis  fibrinosa  purulenta  progressiva 
(Mikulicz  17);  2)  der  Darminhalt  verteilt  sich  an  dem  Bauchfelle 
gleichzeitig  mit  dem  Heraustreten  auf  die  Oberfläche  des  Peritoneum, 
während  noch  keine  Entzündung  vorhanden  ist;  auf  diese  Weise 
kommt,  wenn  die  Infektionsfahigkeit  bis  zu  einem  gewissen  Grade  ge- 
schwächt ist,  die  Verkapselungsform  der  Peritonitis  multiplex  zustande 
(Lenk ander  (18)). 

In  der  Nachbarschaft  der  Knoten  weist  der  Mangel  an  dünnflüssigem 
oder  eingedicktem  Eiter,  an  stärkeren  Pseudomembranen,  weiterbin  das 
mikroskopische  Bild  darauf,  daß  die  Knoten  ohne  Eiterung  und  größere 
Entzündung  entstanden  sind. 

Das  Fehion  einer  größeren  Entzündung  und  Eiterung,  weiterhin 
der  Umstand,  daß  die  Abszeßwand  die  Oft'nung  des  Colon  mit  einer 
dicken  Wand  vom  infraomentalen  Teil  absperrt,  spricht  dafür,  daß  vor- 
her kein  Darmkotabszeß  bestand  und  die  Pflanzenteile  nicht  aus  dem- 
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selben  auf  das  Peritoneum  gelaugten,  sondern  daß  vielmehr  der  Durch- 
bruch in  die  freie  Bauchhöhle  stattfand;  gleichzeitig  hiermit  oder  kurz 
danach  gelangten  die  Kotteilchen  auf  eioe  solch  große  Fläche  der  in- 
fraomentalen  Bauchhöhle,  unterstützt  auch  noch  durch  die  peristaltischen, 
die  Atem-  und  Körperbewegungen. 

Das  Eintreten  von  Darminhalt  in  die  freie  Bauchhöhle  ruft  erfah- 
rungsgemäß tödliche  Peritonitis  hervor;  daß  diese  hier  nicht  zustande 
kam,  muß  als  Folge  besonderer  Umstände  gelten. 

Am  Peritoneum  können  dreierlei  Ureachen  Entzündung  hervorrufen : 
1.  Mikroorganismen,  2.  chemische  (toxische)  Einwirkungen  und  3.  mecha- 
nische (physikalische)  Ursachen.  Wie  wir  durch  Beobachtungen  und  Tier- 
versuche (Tavel  und  Lanz  (13),  Walthard  (19),  Wieland  (14),  Noth- 
nagel (11)  usw.)  wissen,  wird  die  eitrige  Peritonitis  immer  durch  Bak- 
terien verursacht,  (vice  versa  trifft  die  Behauptung  nicht  zu),  chemische 
Einwirkungen  rufen  seröse,  serös-hämorrhagische  oder  fibrinöse  Entzün- 
dungen hervor;  während  eine  bloß  mechanische  Ursache  nur  Adhäsions- 
peritonitis  bewirkt. 

Wenn  kompakte  Bestandteile  in  die  Bauchhöhle  gelangen,  wie  dies 
Wieland  (14)  und  andere  bei  Blut,  Schleim,  Fäces  usw.  beobachteten 
und  wie  wir  es  aus  unseren  eigenen  mit  Brotkrumen  und  Kleie  an 
Kaninchen  angestellten  Versuchen  wissen,  verursachen  sie  nur  adhäsive 
Entzündung.  Am  Kaninchen  Peritoneum  fanden  wir  die  Kleie  schon 
nach  10  Stunden  anhaftend  und  von  einer  Fibrinhülle  umgeben,  die  gegen- 
überliegenden Serosaflächen  waren  auch  schon  den  Kleienkörnchen  ent- 
sprechend zusammengeklebt. 

Der  auf  die  große  Oberfläche  des  freien  Bauchfelles  verstreute 
Darminhalt  verursacht,  wenn  die  Umstände  günstig  sind  (wie  beinahe 
immer),  diffuse  Peritonitis;  wenn  sie  weniger  günstig  sind  (verminderte 
Virulenz  usw.),  dann  bewirkt  er  eine  sich  verkapselnde  multiple  eitrige 
Peritonitis  (Lennander  (18));  der  in  die  Bauchhöhle  gelangte  sterile 
Darminhalt,  wie  man  einige  Male  bei  Darmruptur  Neugeborener  beob- 
achtete (Dublee  (8),  Gexkrsich(9)),  geht  nur  mit  produktiver  Entzündung 
einher,  Pseudotuberkel  bilden  sich  eventuell  mit  Verkalkung.  In 
unserem  Falle  gelangte  der  Darminhalt  nicht  steril,'  sondern  gewiß  mit 
einer  ungeheueren  Menge  von  Bakterien  auf  das  Peritoneum  und  es  war  i 
nicht  einmal  die  kleinste  Spur  von  Eiter  mit  freiem  Auge  zu  entdecken, 
mit  dem  Mikroskop  konnte  man  indessen  in  der  Mitte  der  größten 
Knoten  kleine  Zelleukomplexe  (Eiter?)  sehen.  Es  ist  daher  zwischen 
unserem  Falle  und  der  sich  verkapselnden,  disseminierten  Peritonitis 
Lennander's  nur  ein  gradueller  Unterschied,  in  unserem  Falle  waren 
mikroskopisch  kleine  Eiterherde,  in  dem  anderen  Falle  sind  sie  zuweilen 
auch  nußgroß. 

Die  multiple,  eitrige,  sich  verkapselnde  Peritonitis  zeigt  schon  eine 
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gewisse  Neigung  zur  Heilang  und  die  Heilung  nimmt  ihren  Anfang  mit 
der  Verstärkung,  der  Stabilisierung  der  Verkapselung. 

Auch  Bakterien,  welche  infizierende  Eigenschaften  haben,  können, 
wenn  sie  schnell  auf  einem  kleinen  Baume  eingekapselt  werden,  für 
den  Organismus  gefahrlos  sein.  Adhäsionen  kommen,  wie  wir  oben 
sahen,  am  leichtesten  zustande,  wenn  eine  mechanische  Einwirkung  statt- 
findet. Büngneb  (24)  übertrug  mit  Staphylokokken  infizierte  Schwamm- 
stückchen in  die  Bauchhöhle  eines  Meerschweinchens,  welche  sich  ein- 
kapselten, und  unter  zwölf  Versuchen  entwickelte  sich  nur  in  einem  Falle 
diffuse  Peritonitis.  Wir  selbst  legten  kleine  Teilstücke  aus  der  Mitte  der 
bei  einer  Dickdarmstenose  gefundenen  harten  Kotstücke  ohne  alle 
Sterilisierung  in  die  Bauchhöhle  eines  Kaninchen;  42  Stunden  nach  der 
Operation  war  der  Darm  schon  mit  sich  und  dem  Bauchfelle  entsprechend 
den  eingekapselten  Kotstücken  stark  verklebt,  die  Symptome  einer  all- 
gemeinen Peritonitis  fehlten. 

Allem  Anscheine  nach  kommt,  wenn  der  Kot  stark  eingedickt, 
fest  ist,  wobei  wahrscheinlich  auch  keine  sehr  virulenten  Bakterien  darin 
sind  und  sich  demnach  auch  kein  Toxin  von  starker  Wirkung  bildet, 
hauptsächlich  nur  die  mechanische  Wirkung  zur  Geltung  und  der  Kot 
kann  sich  verkapseln. 

Die  Annahme,  daß  in  unserem  gegenwärtigen  Falle  solch  einge- 
dickter Kot  auf  das  Bauchfell  gelangen  konnte,  wird  in  gewissem  Maße 
dadurch  gestützt,  daß  wir  im  untersten  Teile  des  Colon  ascendens  die 
Öffnung  fanden,  die  hier  am  häufigsten  infolge  eines  durch  eingedickten 
Kot  verursachten  Geschwüres  zustande  kommt;  Trauma  fand,  so  viel 
wir  wissen,  nicht  statt,  Typhus  ist  zwar  nicht  ausgeschlossen,  aber  weder 
in  der  Anamnese,  noch  in  den  PETEii'schen  Plaques  gibt  es  ein  Zeichen, 
das  darauf  hinweisen  würde;  Typhusperforation  ist  übrigens  an  dieser 
Stelle  auffallend  selten;  Zeichen  von  Tuberkulose  fanden  wir  nirgends 
im  Organismus. 

Übrigens  läßt  sich  a  priori  die  Einkapselung  eines  festen  Gegen- 
standes, welcher  einer  bestimmten  kleineren  Stelle  der  Serosa  anhaftet, 
leichter  vorstellen,  als  die  Einkapselung  eines  breiartigen  oder  dünn- 
flüssigen Kotes,  der  auf  beinahe  jeden  Teil  des  Peritoneum  zerfließt  und 
dort  verstrichen  wird. 

Die  allgemeine  Erfahrung,  wonach  das  Eindringen  des  Darmkotes 
in  die  freie  Bauchhöhle  tödlich  sei,  entstand  vermutlich  daher,  daß  bei 
nahezu  jedem  mit  Perforation  verbundenem  Leiden  (Typhus,  Tuberku- 
lose, Dysenterie,  Hernie,  Volvulus  usw.)  dünner,  virulente  Bakterien  auf- 
weisender Darrakot  auf  das  Peritoneum  gelangt. 

Wir  wollen  damit  nicht  sagen,  daß  die  Virulenz  der  Bakterien  keine 
große  Bedeutung  hätte,  wahrscheinlich  ist  die  entgültige  Einkapselung 
nur  in  Gegenwart  von  wenigen  infektionsfähigen  Bakterien  möglich,  wo 
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auch  die  chemische  (toxische)  Wirkung  geringeren  Grades  ist.  Wenn 
Mikroben  von  starker  Virulenz  auch  mit  einer  kleinen  kompakten  Substanz 
in  die  Bauchhöhle  hineingelangen,  können  sie  die  freie  Bauchhöhle 
wahrscheinlich  schon  ?or  dem  Eintreten  der  Verkapselung  oder  indem 
sie  auch  die  Kapsel  durchbrechen,  infizieren. 

Die  in  der  Bauchhöhle  konstatierte  sonstige  Veränderung  verursachte 
aller  Wahrscheinlichkeit  nach  der  aus  dem  Colon  ascendens  später  auf 
das  Peritoneum  gelangte  Kot,  Peritonitis  purulenta  fibrinosa  progressiva 
erzeugend.  Mikulicz  (17)  teilt  die  Höhle  des  Peritoneum  vom  Gesichts- 
punkte der  abdominalen  Krankheiten,  hauptsächlich  der  Peritonitis  pro- 
gressiva, in  zwei  Teile,  in  einen  supra-  und  einen  infraomentalen,  welche 
beiden  Abschnitte  entsprechend  dem  Colon  ascendens  und  descendens 
am  leichtesten  miteinander  kommunizieren.  Raüenbusch  (16)  unter- 
scheidet eine  supraomentale,  infraomentale,  eine  von  oben  nach  unten 
und  eine  von  unten  nach  oben  verlaufende  Peritonitis. 

Unser  Fall  gehört  in  die  letztere  Gruppe.  Um  den  Blinddarm  ent- 
stand ein  Kotabszeß;  die  Peritonitis  verlief  von  hier,  mit  Rücksicht 
darauf,  daß  das  Eindringen  in  den  infraomentalen  Teil  die  dort  schon 
früher  zustande  gekommenen  Verwachsungen  verhinderten,  zwischen  dem 
Omentum  majus  und  der  Bauchwand  aufwärts,  hauptsächlich  im  Verlaufe 
des  auf-  und  absteigenden  Colon  einen  größeren  Fistelgang  bildend,  ge- 
langte neben  der  Milz  zum  Diaphragma  und  erzeugte  einen  linksseitigen 
subphreniachen  Abszeß.  Auf  die  Verbreitung  der  Peritonitis  deutet 
ein  überall  sehr  starkes,  1 — 3  cm  dickes  Narbengewebe  hin,  in  welchem 
mit  dem  großen  Abszeß  kommunizierende  eitrig-jauchige  Hohlgänge  zu 
finden  sind. 

Die  in  der  rechten  Brusthöhle  befindlichen  entzündlichen  Verände- 
rungen kamen  wahrscheinlich  infolge  des  Überschreitens  des  Prozesses 
in  die  Brusthöhle  durch  die  Lymphgefäße  des  Diaphragma  zustande. 
Sie  zeigten  Tendenz  zur  Heilung;  um  die  kleinen  Eiterherde  bildete 
sich  starkes  Karbengewebe. 

An  den  Pflanzenfasern  finden  wir  Veränderungen,  welche  auf 
einen  Verdauungs-  und  Aufsaugungsprozeß  deuten.  Diese  Ver- 
änderungen differieren  in  einem  gewissen  Maße  je  nachdem  das  Pflanzen- 
gewebe in  einem  Mantel  von  polynucleären  Leukocyten  oder  aber 
zwischen  jungen  Granulationszellen  oder  schon  zu  Bindegewebe  umge- 
stalteten Fibroblasten  sich  befindet.  Zwischen  dem  zelligen  Exsudat 
färben  sich  die  Pflanzenfasern  ziemlich  gut,  an  ihrer  Oberfläche  indessen 
ist  die  Zellmembran  zu  senkrecht  stehenden  kolbenförmigen  Gebilden 
umgestaltet  (Fig.  2,  b),  welche  lebhaft  rotfarbig  und  stark  lichtbrechend 
sind,  an  die  Kolben  der  Aktinomyces  erinnern  und  von  den  blaß  rosa- 
und  violettfarbigen,  tieferen  Schichten  lebhaft  abstechen.    Zwischen  den 
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Nachbarzellen  sind  auch  einzelne  losgelöste,  freiliegende,  ähnliche  kolben- 
förmige Gebilde  zu  finden. 

In  dem  granulierenden  oder  narbigen  Gewebe  fällt  schon  bei  ober- 
flächlicher Betrachtung  auf,  daß  die  Oberfläche  des  Pflanzengewebes,  wo 
es  das  Granulationsgewebe  begrenzt,  im  Gegensatz  zu  dem  mittleren  Teile 
Hämatoxylin  überhaupt  nicht  aufnimmt,  auch  mit  Eosin  im  Verhältnis 
zu  den  übrigen  Teilen  sich  nur  viel  blasser  färbt;  an  sehr  vielen  Stellen 
ist  wahrzunehmen,  daß  die  mit  Kiesenzellen  begrenzte  Pflanzenz  eilen- 
wand sich  auffasert  und  die  Enden  der  Fasern  in  bezug  auf  Färbung 
und  Lichtbrechung  den  Kiesenzellen  immer  ähnlicher  werden,  so  daß  sie 
ohne  scharfe  Grenze  in  dieselbe  übergehen.  Auch  an  der  Oberfläche 
einer  größeren  Faser  kann  dieser  Prozeß  gut  beobachtet  werden,  aber 
besonders  schön  und  auffallend  an  einem  von  Riesenzellen  vollständig 
aufgenommenen  kleinen  Pflanzenteile:  in  der  Mitte  hat  das  kleine 
Pflanzengewebe  noch  seine  Blaufärbung  und  in  gewissem  Maße  seine 


Fig.  3. 

AuagefsMrter  Pflnuenteil  in  einer  Kiesenzelle.    Immersion  Vis«  KltlCHKRT. 


ursprungliche  Zellenstruktur  beibehalten,  während  es  gegen  die  Ober- 
fläche zu  seine  blaue  Farbe  vollständig  verloren  hat,  verbüßt  ist  und  die 
dünnen  Fasern  der  fächerförmig  sich  ausbreitenden  Entfaserung  in  dem 
Riesenzellenkörper  allmählich  verschwinden  (Fig.  3). 

In  den  Knoten  fanden  wir,  wie  wir  es  oben  gesehen  haben,  in  der 
Bindegewebe-  und  Ubergangszone  Riesenzellen  in  sehr  großer  Menge. 
Je  nach  ihrem  Verhältnis  zu  dem  fremden  Körper  sind  sie  in  gewissem 
Maße  von  verschiedener  Struktur;  wenn  der  Fremdkörper  sie  ringsum 
umgibt,  dann  befinden  sich  die  Zellkerne  in  der  Mitte  der  Zellkörper, 
wenn  die  Zelle  nur  mit  der  einen  Seite  den  Pflanzenteil  berührt,  dann 
sammeln  sich  die  Zellkerne  am  entgegengesetzten  Pole  der  Riesenzelle,  und 
endlich ,  wenn  sich  die  Pflanzenfaser  in  der  Riesenzelle  befindet ,  so 
sind  möglichst  weit  von  ihr,  am  Rande  des  Zellenkörpers,  die  Kerne  zu 
sehen,  so  daß  an  unseren  Präparaten  die  den  Pflanzenteilen  abgewandte 
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Anordnung  der  Riesenzellenkerne  ganz  deutlich  zu  sehen  ist.  Wir 
indessen  halten  im  Gegensatze  zu  Meyeb  den  zellenfreien  Teil  des 
Riesenzellenkörpers  nieht  für  einen  solchen  von  herabgesetzter  Vitalität, 
weil  es  sehr  augeofällig  ist,  daß  jener  Teil  des  Zellenkörpers  bei  der 
Resorption  der  Pflanzenfasern  eine  lebhafte  Rolle  spielt. 

Zum  Studium  des  Granulationsgewebes  und  der  Riesenzellen  scheinen 
der  2.  Knoten  und  die  Knoten  ähnlicher  Struktur  besonders  geeignet 
zu  sein,  weil  zwischen  dem  ihre  Mitte  bildenden  Pflanzenzellenhaufen 
nur  schmale  Spalten  sind,  an  denen  jedes  Stadium  des  Eindringens  des 
Bindegewebes  gut  wahrgenommen  werden  kann.  Wir  wollen  diese 
Stadien  nicht  wiederholt  erörtern,  weil  wir  es  bei  der  Beschreibung 
der  Knoten  ausführlich  genug  dargelegt  haben,  wir  wollen  nur  noch 
bemerken,  daß  auffälligerweise  unmittelbar  an  der  Oberfläche  des 
fremden  Körpers  hauptsächlich  Fibroblasten  sich  befinden,  weiterbin 
daß  die  Riesenzellen,  welche  mit  der  Oberfläche  des  Pflanzengewebe« 
in  Berührung  sind,  auffallend  ähnliche  Zellkerne  haben,  und  daß 
wir  gewisse  Ubergangsformen  finden  von  den  Fibroblasten  zu  den  Riesen- 
zellen, so  daß  es  wahrscheinlich  ist,  daß  in  dem  gegenwärtigen  Falle 
die  Riesenzellen  oder  wenigstens  ein  großer  Teil  davon  aus  Fibroblasten 
entstanden  sind. 

Das  Ergebnis  unseres  Falles  können  wir  kurz  in  folgenden  Punkten 
zusammenfassen : 

Das  Eindringen  von  Darminhalt  in  die  freie  Bauchhöhle  verursacht 
nicht  unbedingt  tödliche,  diffuse  Peritonitis,  sondern  der  Darminhalt  kann 
sich  unter  besonderen,  sehr  günstigen  Bedingungen  (feste  Substanz, 
Bakterien  von  kleiner  Virulenz  usw.),  wenn  er  auch  auf  eine  sehr  große 
Fläche  des  Peritoneum  gelangt,  einkapseln  und  ohne  größere  Entzündung 
verheilen. 

Die  Pflanzenteile  werden  zwar  langsam,  doch  stufenweise  resorbiert, 
so  daß  nach  einer  gewissen  Zeit  auch  die  geringste  Spur  derselben  ver- 
schwindet. 

Die  Hauptrolle  bei  der  Resorbierung  spielen  die  Riesenzellen,  deren 
kernfreier  Abschnitt  des  Zellkörpers  nicht  von  verminderter  Vitalität 
ist,  sondern  gerade  einen  lebhaft  funktionierenden  Teil  bildet. 
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XVI. 

Ein  Beitrag  zur  alkoholischen  hypertrophischen 
Cirrhose  (Hanot-Gilbert) 

mit  besonderer  Berücksichtigung  der  Regeneratlonsvorgange 

des  Leberparenehyms. 

Von 

Eduard  Melchior, 

Medizinal  praktikant. 

Aus  dem  patholog.  Institut  der  Universität  Straßburg  (Dir. :  Prof.  Chiabi). 
Hierzu  Tafel  XT1II  und  2  Figuren  im  Text. 

Die  Klinik  und  pathologische  Anatomie  der  LAENNEc'schen  Cirrhose 
hat  im  Laufe  der  letzten  2 — 3  Jahrzehnte  in  ihrer  Auffassung  wesent- 
liche Änderungen  erfahren.  Ich  beabsichtige  jedoch  diese  nur  hier  in- 
soweit zu  besprechen,  als  sie  für  meine  eigenen  Untersuchung  in  Be- 
tracht kommen,  d.  h.,  unter  dem  Gesichtspunkte  der  regeneratorischen 
und  kompensatorischen  Hypertrophie.  Die  Lehre  über  letztere  ist  nicht 
neu,  sie  hat  aber  erst  in  neuerer  Zeit  eine  breitere  Aufnahme  gefunden. 
Die  anatomischen  Anschauungen  über  die  Cirrhose,  —  ich  gebrauche 
hier  Cirrhose  schlechtweg  für  LAENNEc'sche  Cirrhose,  Granularatrophie, 
alkoholische  Cirrhose,  gin-drinkersliver  usw.  —  die  bis  in  die  70  er  Jahre 
hinein  herrschten,  zum  Teil  auch  noch  heute  dominieren,  lassen  sich  am 
besten  durch  die  Beschreibung  von  Johannes  Müller(I)  1843  charakteri- 
sieren: Die  Cirrhosis  hepatis  besteht  „hauptsächlich  in  einer  Hyper- 
trophie des  interlobularen  Bindegewebes  auf  Kosten  der  glandulären  oder 
lobularen  Substanz".  Diesen  Prozeß  dachte  man  sich  unaufhaltsam 
progressiv,  dabei  die  Leber  im  Anfange  vergrößert  (Bbight,  Büdd  und 
Andere),  während  sie  im  Verlaufe  der  Krankheit  immer  mehr  schrumpft, 
daher  auch  der  Name  Granularatrophie.  Ergänzt  wird  dieses  Bild  nach 
der  klinischen  Seite  durch  die  Worte  Feerichs(2).  „Der  Verlauf  der 
Krankheit  läßt  keine  Intermissionen  erkennen.  Derselbe  schreitet  stetig 
weiter." 

Ziegler,  Beitrüge  zur  path  Anat.  XLII.  Bd.  3t 
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£8  wirkt  überraschend  demgegenüber  bei  Cruveilhier(3)  zu  finden  t 
„Dans  )a  cirrhose  on  trouve  ä  cote  de  granulations  volumineuses  des 
granulations  extremement  petites  et  une  grande  partie  de  tissu  fibreux 
qui  remplit  les  intervalles  qu'elles  laissent  entre  elles.  N'est  il  pas 
raisonnable  de  penser  que  la  cirrhose  consiste  essentieUement  dans 
l'atrophie  du  plus  grand  nombre  des  granulations  du  foie,  et  que  les 
granulations  restantes  s'hypertrophient  comme  pour  suppleer  Celles  qui 
sont  atrophiees?" 

Daß  Cruveil euer  dies  nicht  etwa  als  zufälliges  Apercu  hingeworfen 
hat,  geht  daraus  hervor,  daß  er  sich  25  Jahre  später  in  der  „Anatomie 
pathologique  generale"  selbst  zitiert  und  diesen  Satz  ausführlich  kom- 
mentiert. 

Die  geringe  Beachtung,  welche  diese  Ansicht  des  größten  patho- 
logischen Anatomen  seiner  Zeit  gefunden  hat,  erkläre  ich  mir  dadurch, 
daß  es  erst  der  Arbeiten  von  Joh.  Müller  und  Kiernan  bedurft  hatte, 
um  die  Lehre  Andral's  und  Boullanp's  von  der  zweifachen  Substanz 
der  Leber,  die  jene  Autoren  bei  der  Cirrhose  abwechselnd  atrophieren 
oder  hypertrophieren  ließen,  zu  widerlegen.  Es  scheiut,  daß  der  Miß- 
kredit, unter  den  diese  Atrophie  und  Hypertrophie  gerieten,  auch  der 
CRUVEiLiiiER'schen  Anschauungsweise  nachteilig  wurde,  indem  man  seine 
Lehre  mit  jener  zusammenwarf. 

Es  findet  sich  nämlich  dieser  Satz  in  älteren  Arbeiten  und  Disser- 
tationen (Hallmanx,  Kauffmann  u.  a.)  über  Cirrhose  vielfach  schul- 
mäßig zitiert,  ohne  daß  auf  seinen  Inhalt  wirklich  eingegangen  würde. 

Die  jüngste  Arbeit,  in  der  ich  diesen  Passus  Crüveiliiier's  angeführt 
finde,  ist  die  von  Cornil  1876(4).  Er  sagte  jedoch  damals  ausdrücklich 
hierüber:  „II  est  certain  que  l'hypertrophie  des  ilots  hepatiques  n'est 
qu'apparente." 

Albers  (5)  bringt  1839  den  Satz  Crüveilhier's  in  wörtlicher  Über- 
setzung, jedoch  als  eigene  Ansicht,  ohne  den  Autor  zu  zitieren. 

Andral(6)  bezeugt  ebenfalls  deutlich  Anschauungen,  welche  diesen 
verwandt  sind.  So  konstatiert  er  bei  der  Cirrhose:  „Souvent  aussi 
Pinegale  hypertrophie  d'un  certain  nombre  de  granulations  soit  isolees 
et  rares,  soit  nombreuses  et  groupees  coincide  avec  une  notable  diruinution 
du  volume  dn  foie."  Ebenso  sind  ihm  Fälle  bekannt,  wo  bei  teilweiser 
Atrophie  der  Leber  einzelne  Lappen  bei  dieser  Krankheit  in  so  be- 
deutender Weise  vergrößert  sind,  daß  sie  allein  die  ganze  Leber  zu 
repräsentieren  scheinen. 

Ich  könnte  aus  der  älteren  Literatur  eine  Reihe  ähnlicher  Fälle 
von  partieller  Vergrößerung  der  Leber  bei  Cirrhose  zitieren,  unterlasse 
es  aber,  weil  eine  geuauere  Diagnose  meist  nicht  mit  Sicherheit  hervor- 
geht.   Ich  beschränke  mich  daher  auf  histologisch  untersuchte  Fälle. 

Immerhin  erscheint  es  mir  von  Interesse  folgende  Bemerkung 
Diehl's(49)  hierherzusetzen,  obschon  natürlich  der  Wert  derartiger 
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aprioristischer  Urteile  nicht  Uberschätzt  werden  darf.  „Sed  hepar 
granaloanm  non  Semper  deminutnm  videmus  .  .  .  hypertrophia  secun- 
daria parenchymatis,  quod  restat,  hepatis  volumen  naturale  conservatur." 

Während  man  nach  der  zitierten  MüLLER'schen  Auffassung  nun 
erwarten  mußte,  bei  der  Cirrhose  Acini  resp.  Konglomerate  von  Acinis 
zu  finden,  die  einen  von  der  Peripherie  aus  nach  dem  Zentrum  zu  kon- 
zentrisch fortschreitenden  Schwund  zeigen,  wobei  die  Leberzellen  teils 
durch  Druck  des  sich  kontrahierenden  Bindegewebes,  teils  durch  Ver- 
legung der  ernährenden  Gefäße  sich  im  Zustande  regressiver  Meta- 
morphose befinden,  erhoben  manche  Autoren  Befunde,  die  dieser  Auf- 
fassung direkt  widersprechen  mußten.  So  schreibt  Waoner  1862(7)  in 
der  gleichen  Arbeit,  in  der  er  über  die  Existenz  neugebildeter  Gallen- 
gänge berichtet,  auf  die  wir  noch  zurückkommen  werden:  „Selbst  bei 
den  höchsten  Graden  der  Affektion  finden  sich  noch  .  .  .  Acini,  welche 
normal  groß  sind  und  .  .  .  keine  Abnormität  zeigen."  Ferner  macht 
er  folgende  auffällige  Beobachtung:  „.  .  .  Selbst  die  Zentralvene  der 
Acini  ist  (wenigstens  scheinbar)  meist  verschwunden." 

Frerichb  selbst  hatte  bereits  darauf  aufmerksam  gemacht,  daß 
manche  Zellhaufen  lange  unversehrt  bleiben,  ebenso  kennt  Frrrichs  bei 
anderen  Prozessen  der  Leber  kompensatorische  Heilungsvorgänge :  „Neben 
tief  eingreifenden  Narben,  welche  durch  syphilitische  Hepatitis,  durch 
Obliteration  von  Pfortaderästen  oder  auf  anderen  Wegen  gebildet  wurden, 
findet  man  das  Leberparenchym  häufig  hypertrophisch  stark  geschwellt 
mit  vergrößerten  Zellen  und  Läppchen  versehen  und  so  den  Substanz- 
verlust mehr  oder  minder  völlig  ersetzend." 

Überhaupt  ging  die  Anregung  zu  einer  Revisioo  der  alten  An- 
schauungen wie  in  manch  anderen  Fällen  so  auch  hier,  durch  Analogie- 
schluß von  anderen  im  selben  Organe  sich  abspielenden  Krankheits- 
prozessen aus.  So  beschrieb  Waldeyer  (8)  schon  1868  bei  einem  Falle 
von  protrahiert  verlaufender  akuter  gelber  Leberatrophie  histologische 
Bilder,  die  ihm  die  Vermutung  aufdrängten,  daß  sie  der  Ausdruck  von 
Regenerationserscheinungen  wären.  Wir  werden  im  Verlaufe  dieser 
Arbeit  auf  Waldeyer's  Untersuchungen  noch  zurückzukommen  haben, 
da  er  auch  bereits  für  den  genaueren  Hergang  bei  der  Regeneration 
einen  bestimmten  Modus  im  Auge  hatte. 

Charcot(9)  1877  findet  ähnlich  wie  Frerichs,  daß  die  Zellen  oft 
keine  Veränderung  zeigen,  ebenso  bemerkt  er  wie  Wagner,  daß  die 
Orientierung  auf  Schnitten  cirrhotischer  Lebern  dadurch  erschwert  ist, 
daß  die  Zentralvenen  häufig  nur  sehr  schwer  zu  finden  sind. 

Birsch-Hirschfeld(IO)  1877  spricht  bereits  vermutungsweise  von 
regeneratorischer  Zellneubildung  bei  der  Cirrhose.  Bei  der  Untersuchung 
der  Granula  glaubt  er  schließen  zu  können,  daß:  „in  manchen  Fällen 
eine  Vergrößerung  der  Leberzellen  (vielleicht  auch  eine  Neubildung 
solcher)  in  diesen  erhalteuen  Inseln  vorkommt".    An  einer  weiteren 
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Stelle  schreibt  er  diesen  Befanden  die  mögliche  Bedeutung  eines  kompen- 
satorischen Vorganges  zu.  Wir  werden  auf  ihn  noch  später  zurück- 
zukommen haben,  wegen  seiner  Anschauung  über  die  Bedeutung  des 
Auftretens  der  neugebildeteo  Gallengänge. 

Hamilton  (11)  1879  konstatiert  in  manchen  Bezirken  cirrhotischer 
Lebern  eine  Vergrößerung  und  Vermehrung  der  Zellkerne.  Er  be- 
obachtete sogar  Einschnürungen  des  Kernes,  die  zur  Zellteilung  führen. 
Diese  Zellen  formieren  sich  teils  zu  Doppelreihen  (er  hält  sie  irrtümlich 
für  neue  Gallengänge;  nach  den  beigegebenen  Abbildungen  muß  man 
sie  aber  als  Leberzellen  ansprechen),  teils  bilden  sie  regellose  Haufen. 
Er  spricht  also  mit  Recht  von  Proliferationserscheinungen  und  betont 
nachdrücklich,  daß  diese  Zellen  durchaus  normales  Protoplasma  besitzen 
und  deutliche  Konturen  zeigen. 

Rindfleisch  (12)  teilte  folgenden  bemerkenswerten  Befund  mit:  „Vor 
allem  fällt  eine  sehr  erhebliche  Störung  der  Struktur  auf,  nämlich  eine 
hochgradige  Verschiebung  und  Verzerrung  der  Leberzellenreihen,  welche 
es  uns  unmöglich  macht,  die  Grenzen  der  Acini  zu  unterscheiden  und 
etwa  zu  zählen,  wie  viele  derselben  in  einem  jeden  Granulum  ent- 
halten sind." 

Ebenso  kennt  er  vikariierende  Hypertrophie  einzelner  Leberlappen 
bei  Narbenbildung,  Druckatrophie  oder  Verödung  in  anderen  Regionen. 

Von  besonderem  Interesse  ist  eine  Mitteilung  Junqmaxns(13)  aus 
dem  Jahre  1881  über  eine  Leber,  die  bei  deutlicher  Cirrhose  Adenom 
und  Carcinombildungen  zeigte.  Seine  Arbeit  ist  unter  Orth's  Leitung 
ausgeführt.  Er  kommt  für  die  ursächlichen  Beziehungen  zwischen 
Cirrhose  und  derartigen  Neubildungen  zu  folgender  Ansicht:  „Für  die 
Entstehung  der  Neubildung  überhaupt  mag  die  .  .  .  primäre  Cirrhose 
der  Leber  von  großer  Bedeutung  gewesen  sein.  Vielleicht,  daß  der 
indurative  Prozeß  überhaupt  die  erste  Ursache  war  und  daß  er,  während 
er  hier  funktionierendes  Lebergewebe  zugrunde  richtete,  dort  anderes  zu 
kollateraler  vikariierender  Tätigkeit  anregte  und  so  den  Anstoß  zu  der 
zu  Adenom  und  Carcinom  werdenden  Wucherung  gab."  Indes  gehören 
manche  von  den  als  Adenom  beschriebenen  Knoten  nach  seiner  Darstellung 
zu  urteilen,  weniger  zu  eigentlichen  Neubildungen  als  zur  „Hyperplasie 
nodulaire"  der  französischen  Autoren.  Im  übrigen  hat  Sabourin  (14) 
und  neuerdings  auch  Kretz  (15)  darauf  aufmerksam  gemacht,  daß  der 
Übergang  hier  ein  fließender  ist;  auch  Ribbert(16)  steht  wenn  auch 
mit  etwas  anderen  Prämissen  auf  diesem  Standpunkte. 

Im  Gegeusatze  zu  Juxgmann  bemerkto  Beloüssow  noch  (17)  1881: 
„Daß  aber  gerade  Lebergewebe  sich  sehr  schwer  regeneriert,  ist  eine  alte 
Erfahrung  der  Chirurgen." 

v.  Reckltno hausen  (18)  1883  behandelt  die  in  Rede  stehende  Frage 
mit  ebensoviel  Reserve  wie  vorausschauender  Kritik:  „In  bezug  auf  die 
pathologische  Regeneration  der  Drüsen  fehlen  noch  die  beweiskräftigen 


Digitized  by  Google 


Alkoholische  hypertrophische  Cirrhose, 


483 


Untersuchungen."  .  .  .  „Nach  den  bisherigen  Erfahrungen  erscheint  es 
gerechtfertigt,  der  Substanz  der  großen  Drüsen  des  Menschen  die  Re- 
generationsfiihigkeit  abzusprechen.  Dennoch  ist  es  schon  jetzt  wahr- 
scheinlich zu  nennen,  daß  dieser  Ausspruch  nicht  eine  absolute  Geltung 
haben  wird  ...  So  weisen  die  sogenannten  kompensatorischen  Hyper- 
trophieen,  welche  wir  an  der  Leber  und  den  Nieren  des  Menschen  mit 
großer  Evidenz  auftreten  sehen,  wenn  Teile  dieser  Organe  destruiert 
und  ihrer  Funktion  verlustig  gegangen  sind,  auf  ein  solches  Regenerations- 
vermögen hin." 

Im  selben  Jahre  beobachtete  Price(19)  einen  Fall  von  Cirrhose 
ohne  Ikterus,  der  lange  Zeit  ohne  Ascites  verlief,  bei  Vergrößerung  der 
Leber  und  ausgesprochen  alkoholischen  Antezedentien.  Bei  der  histo- 
logischen Untersuchung  dieses  Falles  erhob  er  folgenden  sehr  bemerkens- 
werten Befund:  „In  one  and  the  same  section  it  may  be  often  noticed, 
that  whilst  the  central  cells  of  the  hepatic  lobuls  are  disintegrating  those 
of  the  peripbery  are  undergoing  active  changes  as  indicated  by  the 
proliferation  of  their  nuclei  foilowed  by  an  increase  in  the  number  of 
cells  themselves.  — M 

Im  Anschluß  daran  kommt  er  zu  einer  selben  Auffassung  über  die 
Beziehungen  zwischen  Krebs  und  Cirrhose,  wie  Junomann  :  „It  is  quite 
conceivable  though  difficult  of  proof,  that  this  malignant  change  is  due 
to  an  extreme  activity  in  the  hepatic  cells,  the  slighter  extent  of  which 
is  so  frequently  observed  in  cirrhoais." 

Die  wichtigste  Basis  erhielt  die  Lehre  von  der  kompensatorischen 
Hypertrophie  der  Leber  durch  die  Tatsachen,  welche  die  experimentelle 
Forschung  nach  willkürlicher  Zerstörung  oder  Abtragung  von  Leber- 
substanz beibrachte.  Es  wurde  so  das  Postulat  v.  Recklinghausen's 
nach  „beweiskräftigen  Untersuchungen"  nach  der  experimentellen  Seite 
wenigstens  erfüllt 

Schon  Tillhanns  (20)  hatte  1879  in  der  Umgebung  vernarbender 
Leberwunden  die  Leberzellen  im  Zustande  lebhafter  Kernwucherung  be- 
obachtet, in  der  er  einen  Ausdruck  der  Regeneration  zu  sehen  glaubt. 

Wir  können  beute,  nach  dem  durch  die  Arbeiten  von  Podwyssozki(21) 
nachgewiesen  int,  daß  in  der  Leber  des  ausgewachsenen  Individuums 
keine  Kernteilungen  (d.  h.  Mitosen)  oder  doch  nur  in  ganz  verschwindender 
Anzahl  (Bizzozzebo  und  Vassale)  (22)  vorkommen,  jene  Interpretation 
Tillmanns'  bestätigen. 

Die  ersten  Experimentatoren  Tizzoni,  Colücci,  und  Grtffini(23) 
Corona  (1883/84)  begnügten  sich  zumeist  mit  Anlegung  einfacher  Wunden 
oder  höchstens  keilförmiger  Exzisionen.  Späterhin  erst  begann  man 
nach  dem  Vorgange  von  Canalis(24)  1886  größere  Partien  zu  exzidieren, 
so  daß  Ponfick(25),  durch  Meister  bestätigt (26),  die  überraschende 
Tatsache  mitteilen  konnte,  daß  die  Leber  von  Kaninchen  auf  Exstir- 
pationen,  die  bis  R  t  ihres  Parenchyms  betreffen,  in  einer  Sitzung  aus- 
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geführt,  mit  vollständiger  anatomisch  wie  funktionell  aasreichender 
kompensatorischen  Hypertrophie  zu  reagieren  vermag. 

Wir  werden  hei  der  Besprechung  der  feineren  Vorgänge  bei  der 
Regeneration  uns  noch  mit  einigen  dieser  Arbeiten  zu  befassen  haben. 

Ich  habe  im  vorhergehenden  Regeneration  und  kompensatorische 
Hypertrophie  unterschiedslos  gebraucht.  Zur  Verhütung  von  Mißver- 
ständnissen möchte  ich  hierzu  folgendes  bemerken.  Um  Regeneration 
in  strengem  Sinne  würde  es  sich  nur  danu  handeln,  wenn  tatsächlich 
die  ausgefallene  Partie  Zelle  für  Zelle  wiedergeschaffen  würde.  Wir 
werden  sehen,  daß  dies  schon  beim  Wiederersatze  nach  beschränkten 
Exzisionen  nicht  der  Fall  ist,  noch  viel  weniger  bei  solch  diffusen  Pro- 
zessen, mit  denen  wir  es  hier  zu  tun  haben.  Genau  genommen  dürfte 
man  auch  nicht  von  Hypertrophie  sprechen,  da  der  Ersatzprozeß  im 
wesentlichen  auf  eine  Zellvermehrung  herausläuft,  also  besser  Hyper- 
plasie zu  nennen  wäre.  Es  haben  sich  jedoch  obige  Ausdrücke  bereits 
so  eingebürgert,  daß  es  uns  nicht  praktisch  erscheint,  davon  abzugehen. 

Angeregt  durch  diese  Beobachtungen  im  Tierexperiment  hat  Paus  (27) 
1887,  soweit  ich  habe  feststellen  können  als  erster,  bei  der  Girrhose 
untersucht,  ob  hier  nicht  zum  Teil  ähnliche  Verhältnisse  mitspielen.  Er 
hatte  selbst  nach  künstlichen  Nekrosen  in  der  Umgebung  derartige  Herde 
Kernteilungen  in  der  Kaniuchenleber  beobachtet :  „J'ai  entrepris  l'examen 
de  quelques  cas  de  cirrhose  pour  voir  s'il  n'existe  pas  dans  cette  lesion 
une  proliferatiou  des  cellules  hepatiques  analogue  ä  Celle  que  j'ai  pro- 
duite  chez  le  lapin." 

Seine  hierauf  gerichtete  Untersuchung  hatte  positives  Ergebnis.  Es 
geht  übrigens  aus  der  Beschreibung  der  von  ihm  bearbeiteten  Fälle 
hervor,  daß  sie  wahrscheinlich  zum  Typus  der  alkoholisch  hypertrophischen 
Cirrhose  gehörten. 

Derartige  Kernteilungen  beobachtete  auch  1887  Dinkleb(28)  nach 
partiellem  Untergange  von  Lebergewebe  im  Verlaufe  der  experimentellen 
Phosphorvergiftung  beim  Kaninchen.  Ebenso  Coen  u.  d'Aiutolo 
1888(29)  nach  fortgesetzter  Darreichung  von  Blei  ebenfalls  beim 
Kaninchen. 

v.  Kahldex  (30)  beobachtete  im  selben  Jahre  in  Fällen  von  Cirr- 
hose im  Eindesalter  Gruppen  von  Leberzellen  zum  Teil  schlauchförmig 
angeordnet,  die  durchaus  nach  Aussehen  und  Färbbarkeit  den  Eindruck 
von  normalen  Leberzellen  machten.  Er  hält  sie  für  „vielleicht  neu- 
gebildetes Lebergewebe". 

Im  selben  Jahre  erscheint  die  bedeutende  Monographie  Sabou- 
hix's(14)  die  ohne  unsere  Frage  selbst  zu  behandeln,  doch  manches 
anatomische  Material  zu  seiner  Lösung  beibringt.  Wir  müssen  zum 
Verständnis  seiner  Befunde  auf  ältere  Arbeiten  zurückgehen. 

Kelscii  u.  Kiener  (31)  beschrieben  1878  bei  Leberaffektionen,  die 
sich  im  Verlaufe  der  Malaria  entwickeln  und  z.  T.  deutliche  Verwandt- 
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schaft  mit  der  Cirrhose  zeigen,  charakteristische  zirkumskripte  Hyper- 
plasieen in  Form  der  bereits  genannten  „Hyperplasies  nodulaires".  Ein 
Teil  dieser  Hyperplasieen,  den  ich  Typus  I  nennen  will,  setzt  sich  zu- 
sammen :  „d'un  groupe  de  trabecules  plus  larges  que  les  trabecules 
normaux,  quelquefois  d'une  6paisseur  double  et  triple ;  et  ces  trabecules, 
au  lieux  de  rayonner  vers  l'orifice  d'une  veine  centrale  sont  contournes 
Sur  eux  memes  et  pelotonnes  en  rangees  concentriques". 

Diese  Knoten  entwickeln  sich  teils  isoliert,  teils  in  der  Peripherie 
Ton  Läppchen;  im  letzteren  Falle  entsteht  durch  die  asymmetrische 
Vergrößerung  des  Acinus  eine  exzentrische  Lagerung  der  Vena  centralis. 

Neben  diesen  Knoten  beschreiben  sie  Zellverbände:  „oü  les  trabe- 
cules hypertrophes  etaient  si  confusäment  presset  les  uns  contre  les 
autres,  les  espaces  capülaires  tellement  amoindris  qu'on  aurait  dit  des 
nappes  parenchymateuses  presque  continues.M 

Ich  will  diese  Hyperplasieen,  denen  wir  noch  begegnen  werden, 
der  Kürze  wegen  mit  Typus  II  bezeichnen. 

Saboubin  ( 1 4a)  selbst  hatte  ähnliche  zirkumskripte  Hyperplasieen 
1880  in  der  Leber  tuberkulöser  Individuen  boschrieben.  Sie  entsprechen 
im  wesentlichen  den  Typus  I  von  Kelsch  u.  Kiener. 

In  seiner  zit.  Arbeit  von  1888  sucht  er  ähnliche  Knoten,  die  er 
bei  der  Cirrhose  findet,  folgendermaßen  in  ihrer  Lage  zu  dem  Gefäß 
zu  orientieren  (ich  zitiere  den  betreffenden  Passus  wörtlich,  weil  er  für 
meine  eignen  Untersuchungen  von  Bedeutung  ist): 

„Si  Ton  cherche  les  veines  centrales  des  lobules  hepatiques,  on  ne 
les  trouve  exclusivement  que  dans  les  sillons  delimites  par  la  juxta- 
position  des  nodules,  dans  la  zone  d'atrophie  trabeculaire.  Toutes  les 
veines  sus-hepatiques  sont  lä  sans  exception,  grosses  et  petites,  et  elles 
occupent  les  points  d'intersection  de  tous  les  sillons  internodulaires.  II 
resulte  de  ce  fait  remarquable  que  l'ordination  des  coupes  du  foie  est 
renversfce:  au  lieu  de  lobules  ayant  ä  leur  centre  les  veines  sushepati- 
ques  et  a  leur  peripberie  les  espaces-portes,  nous  avons  des  lobules  qui 
ont  ä  leur  centre  des  espaces-portes  et  a  leur  peripberie  des  sillons 
contenant  les  veines  sus-hepatiques.  En  un  mot,  c'est  un  foie  inter- 
v  ertiw. 

Eine  Deutung  für  diese  Gebilde  geben  Kelsch  u.  Kiener  nicht; 
Saboubin  sieht  in  ihnen  (14a)  den  Ausdruck  eines  irritativen  Prozesses. 

Wichtige  und  folgenreiche  Tatsachen  für  die  Möglichkeit  aus- 
giebigster Regenerationsvorgänge  ergab  eine  Reihe  von  Beobachtungen 
über  den  Echinococcus  der  Leber. 

Von  jeher  ist  bei  Lebertumoren  die  klinische  Diagnose  auf  Echino- 
kokkus mit  Vorliebe  dann  gestellt  worden,  wenn  außer  dem  Befunde 
des  Tumors  der  Fall  im  allgemeinen  beschwerdelos  und  ohne  be- 
sondere Symptome  verlaufen  war.  Da  nun  einerseits  bekanntermaßen 
durch  die  Gegenwart  derartiger  Cysten  oft  großartige  Substanzschwunde 
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in  der  Leber  hervorgebracht  werden,  andererseits  nicht  recht  angenommen 
werden  kann,  daß  solche  ausgedehnte  Parenchymverluste  ganz  symptom- 
los ertragen  werden  können,  hätte  man  eigentlich  schon  rein  klinisch 
vermuten  können,  daß  eine  gewisse  Regeneration  an  anderen  Teilen  der 
Leber  in  solchen  Fällen  stattgefunden  hat 

Die  ersten  Beobachtungen  über  derartige  Falle  gehören  der  fran- 
zösischen Literatur  an.  Kahn  (32)  in  seiner  bekannten  These  hat  ver- 
schiedene davon  zusammengestellt.  So  beschreibt  Josias(33)  1880  bei 
einem  in  Eiterung  Übergegangene  Echinococcussack  der  Leber  eine 
Vergrößerung  des  linken  Lappens  „d'une  facon  complämentaire  et 
compensatrice ;  Reboul  et  Vaqüez(34)  1888  einen  ähnlichen  Fall  eben- 
falls mit  Vergrößerung  des  linken  Lappens,  worin  sie  eine  „Hypertrophie 
de  suppl6anceM  erblicken.  Bei  Kahn  finden  sich  noch  mehr  derartige 
Fälle  zitiert. 

Von  großem  Interesse  sind  die  Mitteilungen,  welche  Beale(35) 
1889  über  Cirrhose  macht;  es  ist  namentlich  auffällig,  daß  er  sie  pro- 
gnostisch viel  günstiger  beurteilt,  als  z.  B.  Frerichs. 

Er  meint  (1.  c.  p.  174),  daß  bei  manchen  Fällen  eine  tatsächliche 
Wiederherstellung  (recovery)  zu  beobachten  ist,  daß  überhaupt  der  Ab- 
lauf der  Krankheit  sehr  variiert,  in  manchen  Fällen  überhaupt  kaum 
die  Lebensdauer  abkürzt.  Ubereinstimmend  damit  findet  er  bei  Fällen,, 
welche  durch  interkurrierende  Krankheit  oder  durch  Unfall  zu  Tode 
gekommen  sind,  auffällig  viel  gesundes  intaktes  Parenchym,  obschon  hier 
und  da  sezernierendes  Drüsengewebe  durch  die  cirrhotischen  Verände- 
rungen zugrunde  gegangen  ist.  Er  meint,  wenn  Cirrhose  bei  jungen 
Leuten  eintritt,  oder  solchen  wenigstens,  die  noch  nicht  die  mittlere 
Altersgrenze  überschritten  haben:  „there  is  reason  to  think,  that  here 
and  there  new  secreting  structure  may  be  formed  not  far  away  from 
spots  where  many  lobules  have  been  completely  obliterated  by  disease.* 

Beneke  (36)  fand  1890  bei  einem  Fall  von  „diffusem  Syphilom" 
der  Leber  bei  einem  2  "8  jährigen  Kinde  eine  ganz  enorme  Vergrößerung 
des  SpiOEL'schen  Lappens.  Er  läßt  dahingestellt,  ob  es  sich  hierbei 
um  lokalen  Riesenwuchs  (?  Anm.  des  Verf.)  oder  um  kompensatorische 
Hypertrophie  nach  Ausfall  anderer  Leberbezirke  handelt. 

Haxot  und  Gilbert  (46)  berichten  1890  über  eine  Reihe  von  Fällen 
alkoholischer  Cirrhose,  die  es  ihnen  durch  gewisse  Besonderheiten  gerecht- 
fertigt erscheinen  lassen,  sie  von  dem  gewöhnlichen  Typus  abzutrennen. 
Ihre  Ätiologie  und  Symptomatologie  stimmt  völlig  mit  der  der  Laennec- 
schen  Cirrhose  überein;  jedoch  ist  in  diesen  Fällen  die  Leber,  welche 
im  übrigen  eine  cirrhotische  Beschaffenheit  zeigt,  vergrößert,  und  zwar 
manchmal  ganz  beträchtlich.  Fälle,  welche  diesen  Befund  zeigten,  zeich- 
neten sich  durch  einen  auffallend  günstigen  Verlauf  aus.  Hanot  und 
Gilbert  finden  in  ca.  66 0  0  ihrer  Fälle,  vermehrt  um  solche,  die  sie 
aus  der  Literatur  zusammenstellten,  eine  deutliche  Besserung  oder 
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„Heilung".  Die  Besserung  leitet  sich  gewöhnlich  damit  ein,  daß  der 
Ascites  schwindet,  mit  ihm  die  kollateral  erweiterten  Venen,  ein  Beweis, 
daß  die  Aufhebung  des  Stromhindernisses  durch  intrahepatische  Prozesse 
erfolgen  muß.  Auch  die  übrigen  Symptome  (Verdauungsbeschwerden, 
Abmagerung,  subjektives  Krankheitsgefühl  etc.)  sind  fähig  vollständig 
zu  verschwinden.  Immerhin  sind  Rückfalle  leicht  möglich,  speziell  nach 
erneuten  Alkoholmißbrauch. 

Bei  der  Autopsie  zeigen  diese  Lebern  ein  Gewicht  von  2,  manchmal 
bis  3  kg;  die  Oberfläche  ist  in  der  Regel  fein  grauuliert  und  glatter, 
als  bei  der  gewöhnlichen  Cirrhose. 

Die  Vergrößerung  kommt  zustande,  einmal  durch  das  Auftreten  von 
Bindegewebe,  andrerseits:  „les  travees  hepatiques  loin  de  disparaitre  en 
meme  temps  qu'evolue  le  tissu  de  sclerose  peuvent  .  .  .  s'hypertropbier 
par  places  et  tendre  ä  l'orientatiou  concentrique,  que  Ton  observe  dans 
l'hepatite  nodulaire.M 

Hanot  und  Gilbert  beabsichtigen  nicht  aus  diesen  Fällen  eine 
besondere  Krankheitsgattung  („espece  particuliere")  zu  machen.  Sie  ist 
nach  ihrer  Ansicht  „pas  plus  qu'une  hybridite"  der  LAENNEc'schen 
Cirrhose,  mit  welcher  sie  zahlreiche  Ubergangsformen  verbinden.  Immer» 
hin  ist  ihre  prognostische  Bedeutung  eine  Sonderstellung  wert.  Diese 
Form  von  Cirrhose  wird  seitdem  in  Frankreich  als  HANOT-GiLBEBT'sche 
Cirrhose  geführt. 

Griffon(37)  dessen  Ausführungen  sich  denen  Hanot's  und  Gn> 
bert's  vollstäodig  anschließen,  beschrieb  1894  einen  hierher  gehörigen 
Fall,  dessen  besonderes  Interesse  darin  liegt,  daß  bei  hochgradiger 
Atrophie  des  rechten  Lappens  der  linke  ungemein  vergrößert  war 
(1340  gr);  die  von  Kahn  (32)  ausgeführte  histologische  Untersuchung  ergab 
rechts  schwere  cirrbotiscbe  Veränderungen,  links:  „cirrhose  annulaire 
peu  avancee.  Cellules  intactes  et  en  voie  de  proliferation  karyokinetique 
affectant  souvent  la  disposition  de  l'hyperplasie  nodulaire.u 

Eine  weitere  Mitteilung  Hanot's  (38)  aus  dem  Jahre  1895  war  mir 
leider  trotz  größter  Bemühung  nicht  zugänglich. 

Seine  letzte  Publikation  hierüber  datiert  aus  seinem  Todesjahr 
1896  (38  a).  Er  sucht  in  dieser  Arbeit  das  Entstehen  der  hypertrophi- 
schen Cirrhose  auf  ein  besonderes  idiosynkrasisches  Vermögen  der  Leber- 
zelle, in  dieser  atypischen  Weise  auf  chronischen  Alkoholismus  zu 
reagieren,  zurückzuführen.  Ahnlich  hatte  Griffon  (1.  c.)  schon  ein 
„terrain  special"  für  die  Entwicklung  dieser  Form  von  Cirrhose  an- 
genommen. 

Kahn  (1.  c.)  brachte  1897  den  exakten  Nachweis,  daß  dem  günstigen 
klinischen  Verlauf  tatsächlich  auch  eine  volle  Funktionstüchtigkeit  der 
Leber  entspricht,  soweit  dieser  mit  unserer  Methodik  zu  fuhren  ist. 
Nach  ihm  fehlen  in  diesen  Fällen  die  Herabsetzung  der  ausgeschiedenen 
Harnstoffmeuge,  die  Urobilinurie  und  alimentäre  Glykosurie  (200  g  Glu- 
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kose),  eine  Trias,  deren  Vorhandensein  im  allgemeinen  bei  der  atrophi- 
schen Cirrhose  konstatiert  werden  kann.  Sie  wird  bekanntlich  als  Aus- 
druck einer  verminderten  Funktionstüchtigkeit  der  Leber  angesehen. 

Recht  instruktiv  in  dieser  Hinsicht  erscheint  mir  eine  ältere  Beob- 
achtung Rooek's  aus  dem  Jahre  1877  (39). 

Erstaunt  bei  einem  Fall  von  alkoholischer  „atrophischer"  Cirrhose, 
die  sonst  so  regelmäßige,  alimentäre  Glykosurie  zu  vermissen,  sucht  er 
ihr  Ausbleiben  dadurch  zu  erklären,  daß  die  Cirrhose  auffallend  blande 
verlief,  gleichzeitig  unter  bedeutendem  Nachlasse  des  Ascites. 

Die  Beschreibung  seines  Falles  macht  es  mir  jedoch  deutlich,  daß 
er  der  hypertrophischen  Cirrhose  angehört:  „Foie  assez  volumineux  de- 
bordant  des  fausses  cötes  d'environ  trois  travers  de  doigt;  on  le  sent 
egalement  ä  la  region  epigastrique  sur  une  etendue  de  trois  travers  de 
doigt  au-dessous  de  l'appendice  xyphoide"  (1.  c.  p.  187). 

Chauffahd  (40)  hat  in  seinem  auf  dem  Moskauer  Kongreß  1897 
vorgetragenen  Referat  das  vereinigende  Band  zwischen  der  alkoholischen 
atrophischen  und  hypertrophischen  Cirrhose  gezogen,  indem  sich  nach 
ihm  auch  bei  der  ersteren  Form,  wenn  auch  quantitativ  ungenügend, 
Regenerationsvorgänge  nachweisen  lassen,  deren  Auftreten  er  für  „une 
loi  generale  en  pathologie  hepatique"  ansieht. 

Dieulafoy  (4 1 )  hat  1899  an  der  Hand  eigener  und  fremder  Beob- 
achtungen, wegen  derer  ich  auf  seine  Originalmitteilung  verweise,  sein 
Urteil  über  alkoholische  Cirrhose  zu  einem  kurzen  Rcsume  zusammen- 
gefaßt, von  dem  ich  einen  Teil  hier  wörtlich  wiedergebe:  „L'ascite 
cirrhotique  est  curable,  la  cirrhose  hepatique  est  egalement  curable. 
La  guerison  s'obstient  d'autant  mieux  que  la  cirrhose  se  rapproche  d'avan- 
tage  du  type  de  la  cirrhose  alcoolique  bypertrophique." 

In  Deutschland  ist  die  Kenntnis  der  pathologischen  Regeneration 
speziell  bei  der  Cirrhose  erst  etwas  später  erfolgt.  Immerhin  finde  ich 
schon  aus  dem  Anfange  der  90  er  Jahre  hierher  gehörende  Fälle. 

Frankel  beschreibt  1890  (42)  einen  Fall  von  Cirrhose  bei  einem 
Potator,  der  nach  spontanem  Schwunde  eines  lange  bestandenen  mehrere- 
mals  punktierten  Ascites  geheilt  entlassen  werden  konnte.  Der  harte 
Rand  der  Leber  reichte  in  der  Mittellinie  bis  zum  Nabel. 

Markwald  (43)  berichtet  1894  über  einen  Fall,  der  quasi  die  Fort- 
setzung des  eben  mitgeteilten  bildet.  Es  handelt  sich  ebenfalls  um  eine 
Säufercirrhose.  Interessant  ist  besonders  die  Anamnese:  „Pat.  war  an- 
geblich vor  6  Jahren  in  ähnlicher  Weise  erkrankt,  doch  habe  ärztliche 
Behandlung  sein  Leiden  damals  gebessert. M  Diesmal  endete  der  Zu- 
stand letal.  Bei  der  Autopsie  zeigte  sich  die  Leber  cirrhotisch  ge- 
schrumpft „an  der  konkaven  Fläche  der  Leber  befinden  sich  zwei 
große  .  .  .  Prominenzen,  deren  eine  .  .  .  dem  rechten  Lappen  angehört, 
während  die  andere  .  .  .  dem  Lobus  Spigelii  entspricht  und  offenbar 
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nichts  anderes  darstellt,  als  eben  diesen  im  Zustande  bedeutender  Hyper- 
trophie befindlichen  Lappen." 

In  Anlehnung  an  die  experimentellen  Erfahrungen,  die  wir  zum 
Teil  schon  berührt  (Ponfick,  Podwyssozki)  ,  bei  Leberechinococcus 
Dükig  (44),  Ponfick  (26  a),  bei  biliärer  Cirrhose  Manoelbdorf  (45), 
Janowski  (47),  auf  deren  Arbeiten  wir  noch  zurückkommen  werden, 
macht  er  den  Versuch,  auch  diese  lokalen  Vergrößerungen  als  eine  rege- 
neratorische Hypertrophie  aufzufassen,  obwohl  diese  Annahme  „wie  ich 
mir  wohl  bewußt  bin,  stark  auf  hypothetischem  Gebiet  verläuft."  Diese 
beiden  Fälle  von  Frankel  und  Markwald  entsprechen  offenbar  dem 
von  Hanot-Gilbebt  aufgestellten  Typus  der  Cirrhose. 

Es  ist  das  Verdienst  von  Kretz,  die  Frage  von  den  bei  der  Cirrhose 
auftretenden  Regenerationsvorgängen  als  erster  in  Deutschland  syste- 
matisch verfolgt  und  vertieft  zu  haben.  Seine  histologischen  Unter- 
suchungen bilden  eine  schöne  Ergänzung  der  vor  allem  klinischen  Be- 
obachtungen der  genannten  französischen  Autoren. 

In  seiner  ersten  diesbezüglichen  Veröffentlichung  (15  a)  aus  dem 
Jahre  1894  bringt  er  eine  größere  Reihe  von  Fällen,  die  den  verschie- 
densten mit  Parenchymschwund  einhergehenden  Leberaffektionen  an- 
gehören. Bei  allen  diesen  kann  er  regeneratorische  Vorgänge  nach- 
weisen, deren  jedesmaliges  anatomisches  Substrat  variiert,  im  allgemeinen 
aber  eine  der  folgenden  Formen  erkennen  läßt,  die  ich  aus  seiner 
Arbeit  zusammenstelle.  Ich  bemerke,  daß  die  in  Klammern  beigefügten 
Krankheitsbezeichnungen  sich  auf  seine  jeweilig  untersuchten  Fälle  be- 
ziehen ;  es  soll  ihnen  damit  nicht  eine  generelle  Bedeutung  zugesprochen 
werden. 

1.  Regelmäßige  Vergrößerung  der  erhaltenen  Acini  (Lebergumma, 
Zuckergußleber) ; 

2.  Hypertrophie  an  den  peripheren  Acinuspartieen  bei  Atrophie  im 
Zentrum  (Stauungsleber); 

3.  lokale  „geschwulstartige"  bis  apfelgroße  Hypertrophien,  die  aus 
vergrößerten  Acinis  bestehen  (Säufercirrhose) ; 

4.  Auftreten  von  läppchenartigen  Gebilden,  denen  aber  die  typische 
Struktur  des  Acinus  völlig  abgeht  (keine  Diagnose). 

Gbeco  (48)  fand  1897  bei  zwei  Fällen  von  Lebercirrhose  (seine 
Arbeit  war  mir  leider  nur  im  Referat  zugänglich)  Zonen,  „denen  die  typische 
Anordnung  der  Leberzellen  fehlte.  Statt  dessen  fanden  sich  größere 
gut  gefärbte  Zellen  ohne  Zeichen  von  Fettentartung,  bald  mit  einem 
einzigen  sehr  großen  Kerne,  bald  mit  2  oder  3  Kernen:  oft  zeigte  ein 
Kern  eine  von  deu  Phasen  des  karyokinetischen  Prozesses.  Verf.  erklärt 
die  Zonen  für  Herde  zur  Reproduktion  des  Lebergewebes,  denen  das 
Ausbleiben  der  Insuftizienz  der  Leber  oder  ihre  spätere  Wiederherstellung 
zu  verdanken  wäre,  wenn  die  Leberzellen  zerstört  oder  stark  alteriert 
seien." 
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Keetz  stellt  in  einer  späteren  Mitteilung  1900  (15  b)  die  Kriterien 
auf,  welche  bei  der  Lebercirrhose  die  neugebildeten  Parenchymioseln  von 
den  präformierten  resp.  im  Untergehen  begriffenen  Acinis  unterscheiden 
lassen.  Die  anatomischen  Befunde,  die  ihn  hierbei  leiten,  sind  uns  z.  T. 
schon  begegnet.  Wir  sahen  wie  Wagnee  und  Chaecot  die  Centraivenen 
mancher  „Acini"  vermißten,  wie  Kelsch  und  Rieses,  in  extremster 
Weise  Saeouein,  sie  mitunter  exzentrisch  gelegen  fanden,  wie  Bindfleisch 
auf  schwere  Strukturveränderungen  aufmerksam  machte,  andere  wie 
Beale  und  Fberichs  auf  die  durchaus  normale  Beschaffenheit  der 
Leberzellen  in  einzelnen  Fartieen  hinwiesen.  An  diese  Befunde  reiht 
Reetz  noch  das  Vorkommen  mehrerer  unregelmäßig  gebildeter  Zentral- 
venen in  ciozelnen  Leberinselchen  au. 

Alle  derartige  Bildungen  („Pseudoacini"  Kaüfmann's),  denen  nament- 
lich die  radiäre  Kapillaranordnung  des  normalen  Acinus  fehlt,  sind  nach 
Kretz  als  neugebildete  anzusehen,  da  sie  schwerlich  als  durch  Umformung 
aus  nomalen  Acinis  entstanden  zu  erklären  sind.  Eine  Ausnahme  bilden 
natürlich  jene  mit  exzentrischer  Lagerung  der  Vena  centralis,  da  diese 
durch  partiellen  Schwund  und  Neubildung  an  entgegengesetzter  Stelle 
zustande  kommen,  wie  letzteres  auch  schon  Kelsch  und  Kienes  er- 
kannten. 

Eine  Bestätigung  für  seine  Auffassung  sieht  Reetz  darin,  daß 
Ponfick  bei  den  regeneratorischen  Vorgängen  nach  partieller  Leber- 
resektion ähnliche  Bildungen  beschrieb. 

Ein  besonders  elegantes  Beweisobjekt  liefert  ihm  ein  Fall,  wo  ein 
Teil  des  Parenchyms  stark  eisenpigmenthaltig  war,  ein  anderer  hingegen 
„in  Form  turgeszenter  Granulationen u  fast  pigmentfrei  befunden  wurde. 
Es  war  ihm  also  gleichsam  von  der  Natur  der  Stempel  seines  jüngeren 
Bestehens  aufgedrückt. 

Seine  Ansicht  über  das  Wesen  der  Cirrhose  faßt  Reetz  in  folgender 
Definition  zusammen:  sie  besteht  nach  ihm  in  einem  „herdweise  lokali- 
sierten rezidivierenden,  chronischen  Degenerationsprozeß  mit  einge- 
schobenen Regenerationen  des  Parenchyms". 

Der  Vollständigkeit  wegen  muß  ich  noch  hinzufügen,  daß  Kibbeet 
(16  a)  (1.  c.  p.  279)  eine  Regeneration  bei  der  Cirrhose  entschieden 
bestreitet:  „weil  die  dauernd  vorhandenen  Gifte  das  Parenchym  immer 
wieder  schädigen". 


Die  Veranlassung  zu  dieser  historischen  Darstellung  gab  mir  folgen- 
der in  der  hiesigen  medizinischen  Klinik  beobachteter  Fall,  dessen  Sektion 
am  28.  1.  1907  im  pathologischen  Institut  vorgenommen  wurde. 

Ich  gestattete  mir,  Herrn  Geheimrat  v.  Reehl  auch  an  dieser  Stelle 
für  die  freundliche  Überlassung  der  Rrankengeschichte  ergebenst 
zu  danken. 
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Der  Fall  betrifft  einen  40jährigen  ehemaligen  Brauer  Philipp 
E.  Er  war  starker  Potator  (4  1  Bier  pro  die,  daneben  auch  Schnaps  und 
Wein).  Er  erkrankte  zuerst  im  Frühjahr  1906  mit  Atembeschwerden  und 
Schwellung  der  Füße,  war  aber  im  Herbst  des  Jahres  wieder  arbeitsfähig. 
Anfang  Dezember  1906  wiederholten  sich  diese  Erscheinungen,  er  wurde 
anfangs  durch  die  Poliklinik  der  Medizinischen  Klinik  behandelt,  nach  einer 
mündlichen  Mitteilung  des  inzwischen  leider  verstorbenen  Dr.  Erb  war  da- 
mals Ascites  nachweisbar.  Bei  seiner  Aufnahme  in  die  Klinik  einen  Monat 
Bp&ter  war  der  Ascites  jedoch  wieder  verschwunden. 

Ikterus  fehlte.  Die  Leber  zeigte  bei  der  Untersuchung  folgende 
Beschaffenheit:  „Vergrößert,  hart,  nicht  ganz  glatt.  Unterer  Rand 
ziemlich  stumpf  und  derb,  vier  Querfinger  breit  unter  dem  Rippenbogen 
palpabel." 

Der  Urin  zeigte  wechselnd  bald  Spuren  von  Albumen  (bis  "4  pro  mille) 
bald  war  er  eiweißfrei.    Keine  Gallenfarbstoffe. 

Am  21.  Januar  entwickelte  sich  plötzlich  von  der  Nase  ausgehend  ein 
Erysipel;  im  Urin  trat  reichlich  Eiweiß  auf,  daneben  zahlreiche  rote  und 
weiße  Blutkörperchen.  Unter  Fortschreiten  des  Erysipels  entwickelt  sich  ein 
rasch  einsetzendes  Coma,  dem  Patient  nach  8  stündiger  Dauer  durch  Herz- 
stillstand erliegt. 

Die  Sektion  fand  50  h.  post  mortem  statt.  Die  klinische  Diag- 
nose lautete:  Cirrhosis  hepatis.  Dilatatio  et  myodegeneratio  (?)  cordis. 
Bronchitis  chronica  (Schwarte  H.  L.  U.?).  Nephritis  chronica  mit  akuter 
Exazerbation. 

Es  genügt  für  meine  Zwecke  dasSektionBprotokoll  abgekürzt  hier 
wiederzugeben. 

Die  allgemeine  Decke  war  mit  einem  Stiche  ins  gelbliche  versehen.  Im 
Oesicht  und  den  seitlichen  Halspartieen  ließ  die  Schwellung  der  Haut,  die 
zum  Teil  exkoriiert  und  mit  blutigen  Borken  bedeckt  war,  auf  das  bestandene 
Erysipel  schließen. 

An  den  unteren  Extremitäten,  in  geringerem  Maße  auch  am  übrigen 
Körper,  ließen  sich  frische,  subkutane  bis  markstückgroße  konfluierende  pur- 
purähnliche EkchymoBen  nachweisen.  Kleinere  fleckige  Blutungen  fanden 
sich  auch  in  den  weichen  Schädeldecken.  „Im  Bereich  des  linken  Occipital- 
lappens  und  zwar  5  cm  nach  vorn  von  der  Spitze  desselben,  findet  sich  eine 
frische  etwa  4  ccm  große  Blutung,  die  hauptsächlich  cortical  sitzt  und  sich 
aus  zahlreichen  kleineren  Blutungsherden  zusammensetzt. " 

Ich  nehme  diese  Befunde  gleich  vorweg.  Es  handelt  sich  offenbar 
um  die  Manifestation  einer  sub  finem  vitae  eingetretenen  hämorrhagischen 
Diathese. 

In  der  Lunge  fanden  sich  r.  u.  1.  zahlreiche  cylindrische  Bronchektasieen 
in  Schwielen  eingebettet. 

Herz  locker  mit  dem  Perikard  verwachsen,  die  Wandung  des  linken  Ven- 
trikels hypertrophisch  (2  cm  dick).  „Herzfleisch,  insbesondere  im  Bereiche 
der  Papillarmnskeln,  trübe  geschwollen,  das  subperikardiale  Fettgewebe  im 
Bereiche  des  rechten  Ventrikels  stark  entwickelt,  stellenweise  in  Form  von 
Zapfen  die  ganze  Wand  durchsetzend." 

Kein  Ascites. 

„Leber  deutlich  vergrößert,  ungemein  derb,  ihre  Oberfläche  zumeist 
fein,  teilweise  auch  grob  granuliert.  Das  intrahepatische  Stück  der  Vena 
cava  stark  erweitert.    Die  Form  der  Leber  ist  insoweit  verändert,  als  der 
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lobus  8pigelii  ungemein  groß  erscheint  und  an  der  unteren  Leberflüche  die 
ganze  rechte  Hälfte  des  linken  Lappen«  verdeckt." 

„Auf  dem  Durchschnitte  der  Leber  ist  roichliche  grauweiße  Binde- 
gewebsbildung mit  ockergelben  Leberinselchen  sichtbar. "  Das  Gewicht  der 
Leber  beträgt  2225  g. 

„Milz  in  Adhäsionen  eingebettet,  vergrößert  19  :  12  :  5  */,,  von  mittlerer 
Konsistenz,  in  ihrer  unteren  Hälfte  etwas  derber,  blutreicher." 

„Nieren  ungemein  derb,  schwärzlichrot :  an  ihrer  Oberfläche  neben  Ren- 
culi-Purchen  zahlreiche  feine  Granula  und  Narben." 

„Magen  erweitert  .  .  .  Mucosa  verdickt  in  Form  von  warzigen  Promi- 
nenzen, mit  zähem  Schleim  bedeckt." 

Die  sonstigen  Befunde,  die  nur  von  geringerer  Bedeutung  waren,  können 
wir  hier  übergehen. 

Die  anatomische  Diagnose  lautete: 

Erysipels»  faciei.  Oedema  glottidis  gradus  Ievioris.  Purpura 
haemorrhagica  praecipue  extremitatum  inferiorum.  Haemorrhagia  recens 
corticis  cerebri  lobi  occipitalis  sinistri. 

Alcoholisinus  chronicus.  Cirrhosis  hepatis.  Tumor  lienis  chronicus 
et  acutus.  Pachydermia  laryngis.  Gastritis  catarrhalis  chronica.  Morbus 
Brightii  chronicus  haemorrhagicus.  Concretio  cordis  cum  pericardio.  Lipo- 
matosis  cordis  destruens.  Bronchitis  catarrhalis  chronica  cum  bronchectasi 
multiplice. 


Ich  halte  mich  für  berechtigt,  nach  diesen  klinischen  und  anatomischen 
Befunden  diesen  Fall  schon  jetzt  der  von  Hanot  und  Gilbert  aufgestellten 
Gruppe  anzureihen. 

Klinisch  ist  er  leider,  abgesehen  von  dem  interkurrierenden  Erysipel, 
wegen  der  das  reine  Symptomenbild  trübenden  konkomitierenden  chronischen 
Nephritis  kein  Schulfall.  Immerhin  scheint  mir  der  Umstand,  daß  der  einmal 
vorhandene  Ascites  schwand,  Ikterus  fehlte,  die  typisch  cirrhotische  Leber 
nicht  unbeträchtlich  vergrößert  war,  hinzureichen,  um  diese  Klassifikation  zu 
rechtfertigen. 

Herr  Professor  Chiari  hielt  wegen  der  ausnehmenden  Vergrößerung  des 
SpiöEL'schen  Lappens,  der  damit  gleichsam  selbst  die  Vermutung,  daß  es 
sich  hier  um  eine  selten  starke  kompensatorische  Hypertrophie  handle,  auf- 
drängte, den  Fall  für  das  Studium  der  Regenerationsvorgänge  bei  Cirrhose 
als  besonders  geeignet  und  übergab  mir  die  Leber  zur  weiteren  Unter- 
suchung. 

Was  die  makroskopischen  Verhältnisse  anbetrifft,  zeigten  sich 
auf  Durchschnitten  die  meisten  Granula  von  einer  Größe,  die  zwischen  der 
eines  Hirsekorns  und  eines  Haufkornes  schwankt.  Unterschiede  zwischen 
dem  Spi<; El. 'sehen  Lappen  und  der  übrigen  Leber  sind  schon  jetzt  insoweit 
zu  erkennen,  daß  die  Bindegewebsbildung  im  St'lGKl.'schen  Lappen  entschieden 
stärker  als  in  den  übrigen  Partieen  ist.  Außerdem  ist  die  Kapsel  (s.  Fig.  1) 
über  dem  Si'lGKl/schen  Lappen  glatt,  etwas  verdickt,  über  der  übrigen  Leber 
folgt  sie  der  granulierten  Oberfläche  dcB  Organs. 

Die  Leber  wurde  in  Formol  fixiert,  in  aufsteigendem  Alkohol  nach- 
gehärtet. Stückt«  teils  in  Paraffin,  teils  in  Celloidin  eingebettet  und  an 
Schnitten  von  durchschnittlich  10  fi  Dicke  untersucht.  Da  die  interes- 
sieret] den  mikroskopischen  Verhältnisse  schon  mit  der  Hämatoxylin- 
Eosin-Doppelfärbung  sich  deutlich  darstellten,  habe  ich  mich  im  wesentlichen 
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auf  diese  Methode   beschränkt.     Bei  schwächeren  Vergrößerungen  ergaben 
sich  nun  folgende  Verhältnisse : 
Lobus  Spigelii. 

In  einem  kernreichen  Bindegewebe  sind  zahlreiche  kleinere  und  größere 
Parenchyminseln  sichtbar.  Quantitativ  ist  das  Verhältnis  von  Parenchym 
zum  Bindegewebe  etwa  ein  gleiches,  jedoch  kommen  hier  und  da  Partieen  bia 
zu  Gesichtsfeldgröße  vor,  die  ausschließlich  durch  Bindegewebe  repräsentiert 
werden. 

Die  Parenchyminseln  zeigen  zum  größten  Teile  folgende  Beschaffenheit 
(Taf.  XVIil  Fig.  2):  Von  rundlicher  oder  mehr  ovaler  Form,  bestehen  sie 
aus  Leberzellen,  die  dicht  aneinandergedrängt  oft  keine  bestimmte  Form  der 
Anordnung  erkennen  lassen ,  da  die  Kapillaren  vielfach  kaum  sichtbar 
sind.  Wo  die  Kapillaren  deutlicher  hervortreten,  läßt  Bich  eine  trabekuläre 
Anordnung  der  Zellen  in  Doppelreihen  nachweisen,  die  an  der  Peripherie 
häufig  eine  Neigung  zur  konzentrischen  Schichtung  zeigen.  Schon  bei 
schwacher  Vergrößerung  ist  zu  erkennen,  daß  die  Zellen,  aus  denen  die 
kompakten  Knoten  bestehen,  deutlich  konturiert,  protoplasmareich  und  aus- 
gezeichnet färbbar  sind,  einen  großen  oder  mehrere  etwas  kleinere  Kerne 
besitzen. 


Fig.  1. 


Das  diesen  Inseln  zunächst  gelegene  Bindegewebe  zeigt  in  einem  schmalen, 
dem  Rande  des  Parenchyms  anliegendem  Saume,  einen  deutlich  hierzu  kon- 
zentrisch konfigurierten  Faserverlauf,  ist  dabei  entschieden  kernürmer,  so  daß 
es  eine  Art  Kapsel  bildet,  die  jedoch  nie  gänzlich  geschlossen  ist.  An  der- 
artigen offenen  Stellen  sieht  man  häufig  Gallengänge  an  das  Parenchym 
herantreten  und  sich  mit  ihm  in  Verbindung  setzen. 

Neben  diesen  kompakten  Knoten  findet  sich  das  Parenchym  noch  in 
wesentlich  anderer  Anordnung. 

Man  sieht  nämlich,  wenn  auch  nur  hier  und  da,  Bildungen  von  deutlich 
typisch  radiärem  Bau,  die  namentlich  dann,  wenn  sie,  wie  es  öfters  nach- 
zuweisen gelingt,  eine  Zentralvene  zeigen,  nur  als  Acini  resp.  als  Reste  von 
Acini  angesprochen  werden  können.  Allerdings  in  schwerer  Veränderung 
begriffene.  Die  meisten  befinden  sich  im  Zustande  hochgradiger  Hyperämie, 
die  jedesmal  in  der  Nähe  der  Zentralvene  am  stärksten  ausgesprochen  ist. 
Die  Zellen  sind  stark  in  ihrer  Form  verändert,  abgeplattet,  von  den  ver- 
schiedensten unregelmäßigsten  Formen,  durchweg  verkleinert,  die  Kerne  zum 
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Teil  kaum  tingierbar.  Das  Protoplasma  erscheint  meist  durch  Extraktion 
der  Fetttröpfchen  vakuolisiert,  manche  Zellen  sind  zu  einem  körnigen  nur 
blaß  gefärbten  Detritus  umgewandelt.  Wir  sehen  jedoch  diese  Verände- 
rungen niemals  gleichmäßig  über  einen  ganzen  Acinas  ausgedehnt.  Es 
findet  vielmehr  in  den  zentralen  Acinuspartieen  frühzeitig  eine  intercelluläre 
Bindegewebsentwicklung  statt,  wodurch  an  manchen  Stellen  Bilder  hervor- 
gerufen werden,  die  an  die  Verbältnisse  der  HANOT'schen  „Cirrhose  sans 
ascite  avec  ictere"  außerordentlich  erinnern,  jedoch  insoweit  differieren,  als 
das  Bindegewebe  meist  nicht  einzelne  Zellen,  sondern  ganze  Zellbalkon 
umgibt.  An  manchen  Stellen  ist  der  regressive  Prozeß  so  weit  fort- 
geschritten ,  daß  im  Zentrum  die  Zellen  völlig  verschwunden  und  durch 
Bindegewebe  substituiert  sind.  In  diesen  Fällen  erkennt  man  häufig  noch 
an  der  erhaltenen  durch  starke  Blutfüllung  ausgezeichneten  Zentralvene  das 
Zentrum  des  einstigen  Acinus. 


In  allen  Acini,  die  sich  in  einem  oder  dem  anderen  Stadium  dieses 
Prozesses  befinden,  fällt  nun,  was  die  Leberzellen  anbetrifft,  ein  frappanter 
Unterschied  zwischen  der  peripheren  und  zentralen  Zone  auf. 

Diese  Differenz  wird  in  Fig.  3  Taf.  XVIII  deutüch  sichtbar ;  die  großen, 
gut  färbbaren,  vielfach  raehrkernigen,  trabekulär  angeordneten  Zellen  gehören 
der  Peripherie  eines  derartig  veränderten  Acinus  an ,  die  verwaschenen 
kleinen  pigmentierten,  zum  Teil  kernlosen  Elemente  sind  mehr  zentralwärts 


Jener  oben  beschriebene  Substitutionspro /. <> ß  schreitet  zentrifugalwärts 
fort,  und  scheint  erst  an  jener  Zone  Halt  zu  machen,  wo  wir  die  turgea- 
zenten  Zellverbände  antreffen.  Die  Bilder,  die  so  entstehen,  erscheinen  auf 
den  ersten  Anblick  höchst  merkwürdig  (Fig.  4). 

Ich  habe  zur  Erleichterung  des  Verständnisses  eine  schematische  Figur 
beigefügt  (Fig.  4  a) ,  welche  die  Territorien  der  einzelnen  Lieberläppchen 
darstellt. 

In  Fig.  4  sind  fünf  Felder  sichtbar,  deren  Konturen  bei  einzelnen  deut- 
lich polygonal,  entschieden  an  die  Umgrenzungen  typischer  Leberacini  er- 
innern.   Die  Zentralvenen  der  drei  oberen  Felder  (a,  b,  c)  sind  durch  die 


b 
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natürliche  Blutfiillung  den tl ich  zu  erkennen ;  von  den  heiden  unteren  Feldern 
zeigt  das  Feld  d  ein  Gefäßlumen  mit  etwas  verdickter  Wandung,  welches 
nach  aller  Wahrscheinlichkeit  als  das  der  Zentralvene  anzusprechen  ist.  Bei 
Feld  e  erscheint  es  mir  wahrscheinlich,  daß  zwei  Durchschnitte  von  Zentral- 
venen vorliegen. 

In  den  drei  oberen  Feldern,  besonders  bei  c,  sieht  man  namentlich  bei 
stärkerer  Vergrößerung  unregelmäßige,  stark  atrophische  Leberzellbalken  bis 
nahe  an  die  Mitte  heranreichen;  in  Feld  d  und  e  ist  das  Zentrum  gänzlich 
von  einem  kernreichen,  einige  Gallengänge  enthaltenden  Bindegewebe  ein- 
genommen. 

Dieser  Prozeß,  der  zur  Zellatrophie,  Zellschwund  nnd  Bildung  von 
Bindegewebe  im  Zentrum  der  Acini  führt,  während  in  der  Peripherie  sich 
eine  Zellwucherung  einleitet,  so  daß,  während  der  regressive  Prozeß  zentri- 
fugalwarte fortschreitet,  sich  schließlich  eine  Grenzlinie  etabliert,  wo  Binde- 
gewebe und  neugebildetes  Parenchym  unmittelbar  aufeinanderstößt,  scheint 
mir  mit  dem  die  größte  Ähnlichkeit  zu  besitzen,  als  dessen  Endeffekt 
SaboüRIN  die  Bildung  des  „lobule  paradoxale"  s.  „foie  intervertiw  betrachtet. 
Wir  werden  auf  diese  Genese  noch  zurückkommen. 

Ich  will  an  dieser  Stelle  betonen,  daß  manche  dieser  Bildungen 
einen  Raum  einnehmen,  der  größer  ist,  als  es  normalen  Acini  entspricht, 
and  daß  andrerseits  manche  Acini  ausgefallen  sind,  was  dadurch  bewiesen 
werden  kann,  daß  es  gelingt,  das  Untergehen  mancher  Acini  direkt  zu  ver- 
folgen, indem  einzelne  bereits  schwer  veränderte  Läppchen  sich  vorfinden, 
die  nichts  von  jener  beschriebenen  peripherischen  Zellwucherung  erkennen 
lassen. 

In  Fig.  5  findet  man  den  Zustand  abgebildet,  der  eintritt,  wenn  bei 
noch  teilweiser  Erhaltung  des  zentralen  Acinusteiles  eine  exzessive  Wucherung 
in  einem  Abschnitte  der  Peripherie  stattfindet.  Dadurch,  daß  ßie  sich  knoten- 
artig  konfiguriert  und  sich  nach  allen  Richtungen  vergrößert,  bringt  sie  die 
erhaltenen  zentralen  Zellbalken  zur  Abplattung,  daß  sie  wie  erdrückt  er- 
scheinen, und  eine  annähernd  konzentrische  Schichtung  zu  dem  Knoten  ein- 
nehmen. Hierbei  kommt  die  Zentralvene  exquisit  exzentrisch  zu  liegen. 
Diese  Bildungsweise  scheint  mir  außerordentlich  der  von  Kelsch  und  Kleneb 
oben  angeführten  zu  ähneln. 

Die  neugebildeten  peripheren  Zellen  lassen  in  der  Regel  eine  trabekuläre 
Anordnung  erkennen,  die  Trabekel  selbst  sind  durchschnittlich  nach  dem 
Zentrum  zu  gerichtet  (Fig.  4  Feld  d  u.  e),  doch  lassen  sie  häufig  eine 
Neigung  zu  knotenartigen  Bildungen  erkennen,  deren  extremsten  Grad  ich 
eben  beschrieben  habe. 

Es  hat  sich  also  bis  jetzt  für  die  Anordnung  des  Parenchyms  im  Spiqel- 
sehen  Lappen  ein  zweifacher  Befund  ergeben. 

1 .  Unregelmäßig  zerstreute  solide  Knoten  von  verschiedenster  Größe, 
meist  mit  deutlicher  Kapselbildung. 

2.  Acini,  die  in  allen  8tufen  den  Übergang  vom  Zustande  der  Atrophie 
zum  „lobule  paradoxale"  zeigen. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  der  übrigen  Leber  ergab  nun 
hiervon  nicht  unbeträchtlich  abweichende  Verhältnisse,  dabei  bemerke  ich 
gleich,  daß  zwischen  den  einzelnen  Bonstigen  Leberpartieen  kein  besonderer 
Unterschied  nachzuweisen  war. 

Schon  bei  .Lupenvergrößerung  erkennt  man,  daß  hier  das  Verhältnis  von 
Parenchym  zu  Bindegewebe  für  das  Parenchym  ein  günstigeres  ist,  als  im 
Ziegler,  Beitrage  zur  path.  Anat.  XLII.  Bd.  32 
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SPIGEi/scben  Lappen.  War  es  hier  möglich  gewesen,  Acini,  wenn  auch  be- 
reite verändert,  anzutreffen,  und  ihre  Metamorphose  schrittweise  zu  verfolgen,, 
gelingt  dies  in  der  übrigen  Leber  nicht.  Wenn  auch  vereinzelt  sich  Leber- 
zellanordnungen finden,  die  regressive  Metamorphose  zeigen,  ist  doch  ihr  Auf- 
bau so  beschaffen,  daß  nicht  davon  die  Rede  sein  kann,  sie  als  Reste  ver- 
änderter Acini  anzusprechen. 

Ihre  Konfiguration  entspricht  vielmehr  der  Form,  in  welcher  sich  auch 
das  gtit  erhaltene  Parenchym  präsentiert.    Es  sind  dies  knotenförmige  Ge- 
bilde, wie  sie  Fig.  6  darstellt.    Ich  bemerke  jedoch,  daß  die  meisten  Knoten  » 
drei-  bis  viermal  größer  sind,  einige  sie  sogar  um  ein  bedeutendes  Vielfaches 
fibertreffen. 

Ihre  Form  ist  im  wesentlichen  rund  oder  oval.  Sie  liegen  teils  isoliert 
im  Bindegewebe,  teils  derart  in  Gruppen  beieinander,  daß  dort,  wo  sie  sich 
gegenseitig  berühren,  die  Leberzellenbalken  komprimiert  erscheinen,  und 
während  die  periphersten  Trabekel  je  um  den  Mittelpunkt  ihres  Knotens 
annähernd  konzentrisch  verlaufen,  jene  komprimierten  Zellbalken  die  Richtung 
der  beiden  Kreisen  gemeinsamen  Tangente  angeben.  Die  Abgrenzung  dieser 
Knoten  ist  bei  weitem  nicht  so  scharf,  als  die  der  kompakten  Gebilde  im 
SpiGEL'schen  Lappen;  wenn  es  auch  mitunter  zu  einer  Art  von  Kapsel- 
bildung kommt,  ist  sie  nie  so  komplett  wie  dort.  Die  Trabekeln,  aus  welchen 
sich  diese  Knoten  konstituieren,  sind  aus  einer  Doppelreihe  von  Leberzellen, 
aufgebaut.  Diese  Zellen  zeichnen  sich  durch  ein  helles  Protoplasma  und 
eine  äußerst  scharfe  Konturierung  aus ;  das  Protoplasma  erscheint  bei  stärkerer 
Vergrößerung  fein  gekörnt.  Sie  enthalten  einen,  vielfach  auch  zwei  zentral 
gelegene  Kerne,  welche  ebenfalls  scharf  begrenzt  und  sehr  gut  färbbar  sind. 
Es  befinden  sich  diese  Zellen  also  in  einem  Ernährungszustande,  der  jeden- 
falls eher  nach  der  positiven  wie  nach  der  negativen  Seite  vom  Normalen 
abweicht.  Die  Anordnung  der  Trabekeln  ist  etwas  kompliziert.  Im  wesent- 
lichen ist  sie  jedoch  dadurch  gegeben,  daß  die  mehr  zentral  gelegenen  etwa 
in  der  Richtung  der  Radien  verlaufen,  während  die  äußeren,  wie  schon  er- 
wähnt, annähernd  konzentrisch  gerichtet  Rind. 

Denkt  man  sich  nun  den  Übergang  in  der  Lagerung  der  zentralen  und 
peripheren  Trabekeln  einen  allmählichen,  sie  außerdem  etwas  geschlängelt 
verlaufend,  so  dürfte  dieses  ziemlich  gut  der  Wirklichkeit  entsprechen. 

Eine  Zentralvene  fehlt  diesen  Gebilden  gänzlich. 

Die  Ubersicht  über  ihre  Anordnung  wird  dadurch  sehr  erleichtert  — 
und  dies  bildet  den  wesentlichsten  Unterschied  gegenüber  jenen  Knoten  im 
SriGEL'schen  Lappen  — ,  daß  nämlich  die  Kapillaren  außerordentlich  weit 
sind.  Ihre  Breite  entspricht  durchschnittlich  der  der  Trabekeln,  besonders 
bei  den  größeren  Knoten. 

Ich  nehme  gleich  vorweg,  daß  es  sich  hier  nicht  um  den  Effekt  mecha- 
nischer Stauung  handelt.  Einer  derartigen  Annahme  widerspricht  entschieden 
der  ausgezeichnete  Ernährungszustand  und  die  volle  anatomische  Integrität 
der  die  Kapillaren  umgebenden  Zellen.  Es  kann  sich  hier  nur  um  ein  be- 
reits in  der  Entwicklung  mächtig  angelegtes  kapillares  System  handeln. 

Diesem  entsprechen  auch  die  Gallenkapillaren.  Bei  etwas  stärkerer  Ver- 
größerung ist  überall  an  der  der  Blutbahn  abgekehrten  Seite  der  Leberzellen, 
zwischen  den  die  Trabekeln  wie  gesagt  konstituierenden  Zellen,  ein  deutlicher 
Spaltraum,  welcher  dem  Lumen  der  <i  alienkapillaren  entspricht,  wahrnehmbar. 
Bekanntlich  kommt  bei  der  normalen  Leber  dies  System  mit  der  von  uns 
angewandten  Methode  in  der  Regel  nicht  zur  Darstellung.  An  manchen 
Stellen,  wo  die  Trabekeln  unter  sich  anastomosieren,  sieht  man  auf  Quer- 
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schnitten  das  Lumen  der  Kapillaren  —  meist  rund,  häufig  vom  Durchmesser 
einer  halben  Leberzelle  —  von  sechs  bis  acht  Leberzellen  umgeben. 

Ich  führte  oben  an,  daß  vereinzelt  Zellverbände  gefunden  werden,  die 
sich  in  regressiver  Metamorphose  befinden.  Die  Anordnung  dieser  Zellen 
läßt  nun  erkennen,  daß  es  sich  um  nichts  anderes  handelt,  als  um  derartige 
eben  beschriebene  Knoten,  welche  sich  im  Zustande  deutlichster  Atrophie  der 
Leberzellen  bei  beträchtlicher  Füllung  der  Blutkapillaren  befinden. 

Neben  diesen  Bildungen,  welche  den  bei  weitem  überwiegenden  Teil  des 
Parenchyms  repräsentieren,  sieht  man  auch  noch  Leberzellen  in  anderen  Ver- 
bänden, deren  Anordnung  nichts  recht  Charakteristisches  erkennen  läßt. 
Diese  Parenchyminselchen  zeigen  mitunter  eine  gewisse  Ähnlichkeit  mit  den 
soliden  Knoten  im  SpiOEL'schen  Lappen,  doch  ist  diese  Ähnlichkeit  nur  eine 
bedingte.  Es  fehlt  ihnen  nämlich  einmal  der  kapselartige  Abschluß  gegen 
die  Umgebung,  dann  liegen  die  Zellen  nicht  so  kompakt,  sondern  sind  teils 
durch  Kapillaren,  teils  durch  Bindegewebszüge  voneinander  getrennt,  schließ- 
lich lassen  sich  in  ihnen  zwei  verschiedene  Zellformen  unterscheiden,  was 
besonders  deutlich  bei  etwas  stärkerer  Vergrößerung  hervortritt  (Fig.  7). 
Ich  hoffe,  daß  der  Unterschied  auch  bei  dieser  einfarbigen  Wiedergabe  gut 
erkennbar  ist. 

"Während  nämlich  die  meisten  Zellen  dem  Typus  jener  entsprechen, 
welche  die  weitmaschigen  eben  beschriebenen  hyperplastischen  Knoten  auf. 
bauen,  finden  sich  daneben  solche,  meist  in  etwas  geringerer  Anzahl,  die 
sich  dadurch  auszeichnen,  daß  sie  mitsamt  dem  Kerne  deutlich  dunkler  als 
die  übrigen  Zellen  tingiert  sind.  Rein  morphologisch  differieren  sie  nur  in- 
soweit, daß  sie  durchschnittlich  etwas  kleiner  als  die  übrigen  sind,  dabei  ist 
die  Chromatinsubstanz  ihrer  Kerne  dichter  gehäuft,  so  daß,  während  in 
den  übrigen  Zellen  die  Kerne  etwa  an  eine  punktierte  Scheibe  erinnern,  sie 
hier  mehr  als  runde  dunkle  Flecken  imponieren. 

Resümieren  wir  kurz  auch  hier  den  bis  jetzt  erhobenen  Befund. 

Im  Gegensatz  zum  Lobus  Spigelii  findet  sich  keine  deutliche  Spur  mehr 
von  der  alten  Struktur  der  Leber. 

Dagegen :  1 .  Knotenförmige  weitmaschige  Bildungen  von  der  Form  der 
„hyperplasie  nodulaire"  (Typus  I,  s.  o.). 

2.  Kleinere,  zerstreute  Zellverbände,  ohne  deutliche  Struktur,  aus  zwei 
deutlich  unterscheidbaren  Zellformen  bestehend. 

Lege  ich  nun  an  diese  wie  an  die  im  SriGEL'schen  Lappen  beschriebenen 
Gebilde  die  von  Kketz  aufgestellten,  durobaus  einwandsfreien  Kriterien  an 
(s.  o.),  so  handelt  es  Bich  durchweg  mit  Ausnahme  jener  wenigen  als  Reste 
alten  Parenchyms  gekennzeichneten  Partieen  im  SPlOEL'scheu  Lappen  um 
neugebildetes  Pareochym. 


Auf  welche  Weise  nun  kommt  diese  Bildung  von  neuem  Leber- 
parenchym  zustande? 

Ich  habe  bei  der  Beschreibung  meiner  Präparate  die  Gallengänge 
bis  jetzt  außer  acht  gelassen,  sie  ebenso  bei  der  historischen  Einleitung 
nicht  mit  berücksichtigt,  um  die  Darstellung  zu  vereinfachen,  und  die 
Frage  hier  im  Zusammenhang  abhandeln  zu  können.  Nach  den  bis 
heute  vorliegenden  Tatsachen  mußte  sich  nämlich  mein  Hauptinteresse 
auf  die  Rolle,  welche  die  Gallengänge  bei  der  Neubildung  von  Leber- 
gewebe bei  der  Cirrhose  spielen,  konzentrieren. 

32* 
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Man  findet  einen  Teil  ihrer  Geschichte  in  den  Dissertationen  von 
Doenz  (51),  Schmidt  (52),  ferner  in  den  Arbeiten  von  Podwysbozki  (21  a) 
und  Janowski  (47),  auch  soweit  sie  für  die  gelbe  Leberatrophie  in  Be- 
tracht kommen,  bei  Medeb  (54).  In  allen  diesen  Arbeiten  finden  sich 
auch  reichliche  Literaturangaben.  Ich  kann  mich  also  in  manchem  Punkte 
kürzer  fassen,  und  es  genügt  ein  für  allemal  auf  jene  hingewiesen  zu  haben. 

Seitdem  Waoner  (7)  diese  Gebilde  zuerst  als  neugebildete  Gallen- 
gänge beschrieben  hatte,  haben  sie  in  ihrer  Auffassung  die  seltsamsten 
Wandlungen  erfahren.  Waoneb  sprach,  obschon  er  für  einen  Teil 
Ton  ihnen  Eigentümlichkeiten  fand,  „welche  den  Ursprung  dieser  Bil- 
dungen aus  Leberschläuchen  sicher  machten",  andere  ähnliche  Bildungen 
für  feinste  Pfortaderverzweigungen  an,  einen  dritten  Teil  brachte  er 
sogar  mit  der  Arteria  hepatica  in  Verbindung.  Also  eine  recht  kom- 
plizierte Deutung.  Rokitansky  und  Liebebmeisteb  hielten  sie  augen- 
scheinlich für  Pfortaderverzweigungen :  Schmidt  (52)  glaubte  vor  noch 
nicht  allzulanger  Zeit  für  einen  Teil  dieser  Bildungen  wenigstens  die 
Zugehörigkeit  zum  Lymphsystem  nachweisen  zu  können. 

Große  Uneinigkeit  herrschte  und  herrscht  heute  noch  über  ihre 
Bildungsweise. 

Die  aphoristischen  Möglichkeiten  dürften  im  wesentlichen  folgende  sein: 

1.  Sie  sind  nur  scheinbar  neu  gebildet,  es  sind  präexistierende 
Gallengänge,  die  nur  durch  Parenchymschwund  sichtbar  ge- 
worden sind.  —  Cornil  1871  (4  a). 

2.  Sie  entstehen  durch  Sprossung  von  den  Gallengängen  aus  und  zwar : 

a)  Als  echte  Sprossen.  —  Cornil  1874  C4  b),  Waldeyer  (8), 
Zenker,  Birch-Hirschfbld  (10). 

b)  Durch  Epithelialisierung  der  intraacinösen  Kapillaren  von  den 
epitheltragenden  Gallengängen  aus.  —  Charcot  und  Gombault 
Kiener  und  Kelsch,  Ackermann. 

3.  Sie  nehmen  ihren  Ursprung  von  den  Leberzellen  und  zwar: 

a)  durch  Atrophie  der  Leberzellen:  Chabcot  und  Gombault 
Klebs,Bbieger,  Posneb,  Bindfleisch  (12),  Obth,  Model  (55), 
Jungmann  (13),  Luzet  (66),  Carbone  (67),  Jonas  (68),  Saboubin 
und  viele  andere; 

b)  durch  Wucherung  der  Leberzellen.  Hierauf  werden  wir  noch 
zurückkommen. 

Wir  sehen  aus  dieser  Divergenz  der  Meinungen,  besonders  daraus, 
daß  wir  einzelne  Forscher  gleichzeitig  verschiedene  Ansichten  vertreten 
sehen,  welche  Schwierigkeiten  hier  offenbar  dem  Verständnisse  vorlagen. 

Es  beruht  das  zum  Teil  darauf:  Es  ist  unzweifelhaft  bewiesen 
worden,  daß  diese  Gebilde  einmal  mit  den  gröberen  Gallenwegen,  dann 
auch  mit  den  Leberzellbalken  aufs  deutlichste  kommunizieren  (Kiener 
und  Kelsch,  Charcot  und  Gombault,  Ackermann).  Schmidt  schreibt 
über  den  Zusammenhang  mit  den  Leberzellen  reihen,  daß  der  Übergang  ein 
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so  allmählicher  war,  „daß  man  nicht  sagen  konnte,  hier  fängt  die  Leber- 
zellenreihe an,  und  hier  hört  der  Gallengang  auf.4*  Ebenso  sah  Juno- 
mann sie  „sich  unmittelbar  in  die  Leberzellenbalkeo  fortsetzen".  Model 
hat  in  einer  unter  v.  Hansemann's  Leitung  speziell  zu  diesem  Zwecke 
unternommenen  Arbeit  den  Zusammenhang  diesseits  und  jenseits  mittels 
Golgimethode  nachgewiesen. 

Ackebmann  hat,  wie  es  mir  scheint,  als  einziger  die  Schwierigkeit 
erkannt,  welche  bei  diesen  Tatsachen  der  Annahme  einer  echten  Sprossung 
von  Gallengängen  im  "Wege  stehen.  Er  ist  nämlich  geneigt  eine  solche 
anzunehmen,  „wenn  nicht  andrerseits  ihre  Verbindung  mit  den  Gallen- 
kapillaren des  Acinus  sich  mit  dieser  Annahme  schwer  vereinigen  ließe." 
Denn  es  ist  ihm  schwer  verständlich,  „wie  die  Sprossen  dazu  kommen 
sollen,  sich  gerade  mit  den  von  ihrem  Exkretionsapparat  abgeschnittenen 
Gallenkapillaren  in  Verbindung  zu  setzen".  Er  adoptiert  deswegen  jene 
unter  2  b  angeführte  Anschauung. 

Man  sieht  hieraus,  wie  leicht  bei  unvollständigen  Prämissen  gerade 
eine  logische  Weiterführung  zu  irrigen  Schlüssen  führt. 

Was  jene  von  vielen  angenommene  Bildung  der  Gallengänge  aus 
atrophischen  Leberzellen  betrifft,  fällt  es  mir  schwer  zu  begreifen,  wie 
aus  atrophischen  Leberzellen  jene  schönen  turgescenten  großkernigen 
Zellen  hervorgehen  können,  wie  wir  sie  bei  den  Gallengängen  finden, 
Janowski  zitiert  Nicati  und  Richaüd  (59),  welche  „Beweise  anführten 
daß  ein  ähnlicher  Prozeß  auch  auf  anderen  Gebieten  der  Pathologie 
stattfinden  kann". 

Diese  „Beweise"  beziehen  sich  auf  die  Bildung  von  Blutkapillaren; 
was  z.  B.  die  dort  angeführte  Bildungsweise  aus  Riesenzellen  beim  Sarkom 
betrifft,  so  halte  ich  diese  Behauptung  selbst  für  zu  sehr  des  Beweises 
bedürftig,  als  daß  sie  eine  Stütze  für  andere  nicht  ganz  sicher  fundierte 
Anschauungen  abgeben  könnte. 

Im  besten  Falle  würde  dies  natürlich  aber  für  die  Bildungsweise  der 
Gallen  kapillaren  ohne  zwingende  Konsequenz  bleiben. 

Es  scheint  diese  Schwierigkeit  auch  einzelnen  Forschern,  welche  für 
diese  Genese  eingetreten  sind,  nicht  entgangeu  zu  sein.  So  schreiben 
Kiener  und  Kelsch  (31  a  p.  786)  „L'apparition  du  reseau  canaliculö 
biliaire  dans  les  acini  est  precedee  d'une  periode  de  proliferation  nu- 
cleaire  des  cellules  bepatiques,  qui  a  pour  resultat  la  genese  de  petites 
cellules  epitheliales ,  semblables  a  l'epithelium  des  conduits  biliaires." 
Eine  ähnliche  Beschreibung  gibt  Schmidt  und  neuerdings  Ribbert  (16  a) 
(8.  o.  3  b). 

Ich  kaun  nicht  unerwähnt  lassen,  das  Doenz  in  einer  unter  Ribbert's 
Leitung  ausgeführten  Arbeit  das  Verhalten  der  Endigungen  der  Gallen- 
gänge zu  den  Leberzellen  als  ein  wesentlich  anderes  darstellt.  Sie  ge- 
schieht nach  ihm  auf  ziemlich  komplizierte,  im  einzelnen  wechselnde  Art, 
wegen  deren  Details  ich  auf  seine  Arbeit  verweisen  muß.  Seine  Ergebnisse 
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beziehen  sich  allerdings  auf  die  biliäre  Cirrhose,  doch  adopiert  Ribbeet 
in  seinem  Lehrbuche  der  pathologischen  Histologie  diese  Verhältnisse 
auch  für  die  gewöhnliche  atrophische  Cirrhose,  und  illustriert  sie  durch 
Abbildungen.  Ich  habe  für  diese  auffallende  spezielle  Meinung  keine  Er- 
klärung gefunden. 

Die  Auffassung  der  Gallengänge  ist  erst  dann  zu  einer  fruchtbaren 
geworden,  als  man  gleichzeitig  die  Aufmerksamkeit  auf  die  ihnen  zu- 
kommende Bedeutung  richtete.  Walpbyer  (1.  c.)  kommt  darüber  zu 
folgender  Anschauung:  Er  bemerkte  an  einzelnen  Stellen  „die  kapillaren 
Gallenwege  mit  gut  erhaltenem  Epithel  und  in  einer  eigentümlichen 
Weise  durch  anscheinend  blindendigende  Seitensprossen  verzweigt,  so 
daß  es  nahelag,  hier  einen  Wiederansatz  des  zugrunde  gegangenen 
Leberpare uehyms  von  den  Gallengängen  aus  anzunehmen." 

Zenker  schloß  Bich,  ebenfalls  beim  Studium  der  akuten  gelben 
Leberatrophie,  diesen  Ausführungen  an. 

Völlig  in  Vergessenheit  geraten  zu  sein  scheint  mir  die  Stellung- 
nahme Birch-Hirschfeld's  zu  dieser  Frage.  Ich  fand  ihn  nirgends 
zitiert  und  gebe  daher  den  betreffenden  Passus  wörtlich  wieder  (1.  c): 

„Verf.  sah  sowohl  in  Fällen  von  granulierter  Leber  als  bei  der 
syphilitischen  interstitiellen  Hepatitis  in  dem  Bindegewebe  mehrfach 
Gallengänge  mit  kolbig  geschwollenen  Enden,  sprossenartigen  Aus- 
wüchsen und  gabeligen  Teilungen  ...  Es  läßt  sich  also  ...  die  Frage 
aufwerfen,  ob  nicht  in  diesem  Befunde  der  Ausdruck  regenerativer  Vor- 
gänge vorliegt."  Ebenso  schreibt  Weigebt  1879(73).  .  .  „bei  den  inter- 
stitiellen Entzündungen  sieht  man  wenigstens  die  Tendenz  zur  Neu- 
bildung von  Parenchymmassen  als  Ersatz  für  untergegangenes  oft  genug. 
An  der  Leber  rechne  ich  hierzu  die  Neubildung  von  Gallengängen  bei 
Cirrhosen." 

Mangelsdorf  (45)  sah  bei  einem  Fall  von  merkwürdig  lokal  be- 
schränkter Cirrhose  (sein  Fall  34)  „Neubildung  von  Lebergewebe  eben 
von  diesen  neu  entstandenen  Gallengängen  aus".  Er  knüpft  daran 
folgende  Bemerkung:  „Jedenfalls  ist  die  Bildung  von  Leberzellen  aus 
Gallengangsepithel  —  der  entwicklungsgeschichtliche  Vorgang  —  leichter 
glaublich,  als  das  .  .  .  Entstehen  der  bei  der  Cirrhose  neu  gebildeten 
Gallengänge  aus  zugrunde  gehenden  Leberzellen." 

Gkiffini(23)  beobachtete  nach  Excisionen  von  Leberparenchym 
Proliferationserscheinungen  der  Gallengänge,  deren  Übergang  in  Leber- 
zelleu  er  schrittweise  verfolgen  konnte:  „cette  transformation  des  cellules 
des  cordons  epitheliaux  en  petites  cellules  hepatiques  donne  Heu  au 
Systeme  trabeculaire  de  nouveau  pareucbyme." 

Canalis(24)  konnte  diesen  Vorgang  nicht  bestätigen;  dagegen  kam 
Podwyssozki  zu  Resultaten,  welche  die  Befunde  Griffini's  bestätigten 
und  erweiterten  :  „  An  der  Regeneration  der  Leberzellen  beteiligen  sich 
direkt  ausschließlich  die  Epithelien  der  Gallengänge,  welche  auf  die  Ver- 
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letzaug  des  Leberparenchyms  mit  einer  starken  Wucherung  antworten; 
im  weiteren  Verlaufe  erfolgt  ein  Übergang  der  neugebildeten  Gallengangs- 
epithelien  in  sezernierendes  Leberparenchym. 

y.  Meister  hat  diese  Befunde  Podwtssozki's  nicht  bestätigt,  Jonas  (58) 
-erklärt  sie  als  „sicher  irrtümlich". 

Schaper  fand  1889  bei  den  durch  Distomiasis  der  Schafe  hervor- 
gebrachten an  Cirrhose  erinnernden  degenerativen  Prozessen  der  Leber 
Epithelau8sprossungen  der  feineren  Gallenwege,  über  deren  Bedeutung 
er  sich  folgendermaßen  änßert:  „Ob  nun  später  aus  dem  Epithel  dieser 
Kanäle  heraus  sich  neues  Lebergewebe  zu  bilden  vermag,  bedarf  noch 
weiterer  Untersuchung.  Die  Möglichkeit  einer  solchen  Regeneration  ist 
nach  entwicklungsgeschicbtlichem  Vorgange  jedenfalls  nicht  ausge- 
schlossen" (60  p.  74). 

Ponfick,  der  sich  selbst  um  die  Frage  der  Leber regeneration  so 
verdient  gemacht  hat,  hält  noch  1891  (25  a)  die  Übertragung  dieser  im 
Tierexperimente  und  beim  Menschen  in  Fällen  von  Leberechinococcus 
gewonnenen  Anschauungen  auf  die  Pathologie  der  „entzündlichen  und 
degenerativen  Prozesse  im  Leberparenchym"  für  unzulässig,  denn  jene 
„hauptsächlich  an  den  Epithelien  der  Gallengänge  zu  beobachtenden  im 
beschränkten  Maße  wohl  auch  die  sekretorischen  Zellen  selber  in  Mit- 
leidenschaft ziehenden  Wucherungen  sind  ...  in  ihrer  physiologischen 
Wertigkeit  so  untergeordnet,  daß  sie  funktionell  kaum  ins  Gewicht 
fallen.  Denn  wer  möchte  wohl  von  einem  noch  so  großen  Umfange 
jener  Wucherungen  eine  Wiederherstellung  des  drohenden  Ausfalls  der 
spezifischen  Leistungen  der  Drüse  zu  erhoffen  wagen?" 

Ponfick's  pessimistische  Auffassung  hat  sich  zum  Glück  nicht  be- 
stätigt. 

Janowski,  welcher  eine  Reihe  von  Fällen  biliärer  Cirrhose  unter- 
suchte, in  denen  er  regenerative  Zellvermehrungen  nachweisen  konnte, 
kommt  über  diese  Frage  zu  folgender  Ansicht:  Wir  bemerken  „beim 
Durchmustern  der  Präparate  aus  frischeren  Fällen  ziemlich  oft  Zellen, 
die  ihrer  Form  nach  ebensogut  an  Gallengangepithelien  als  auch  an 
Leberzellen  erinnern;  aber  es  wäre  wohl  schwer  auf  Grund  dessen  zu 
entscheiden,  ob  hier  ein  Übergang  der  Gallengangszellen  in  Leberzellen 
stattfindet  oder  umgekehrt  Das  auf  Fig.  3  wiedergegebene  Bild  er- 
laubt uns  nicht  mehr  daran  zu  zweifeln,  daß  derartige  Zellen  wenigstens 
zum  Teil  beim  Übergehen  der  Leberzellen  in  Gallengangsepithelien  ent- 
stehen können.  Ich  glaube  jedoch,  daß  bei  der  großen 
Mehrzahl  das  Gegenteil  stattfindet." 

Kretz  zitiert  in  seiner  Arbeit  von  1894(15  a)  einen  Fall  von  Hof- 
mann:  „wo  nach  dem  anatomischen  Befunde  fast  alle  Leberzellen  zer- 
stört gewesen  sein  müssen,  und  wo  es  wahrscheinlich  unter  Mitbeteiligung 
der  Gallengangepithelien  im  Sinne  einer  Umformung  zu  Leberzellen,  zu 
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einer  funktionell  vollkommen  ausreichenden  Regeneration,  hier  zu  einer 
wahren  Rekreation,  Neuschaffung  des  Parenchyms  gekommen  ist.** 

Ich  vermute,  daß  es  sich  in  diesem  Falle,  von  dem  ich  nicht  weiß, 
ob  er  besonders  publiziert  worden  ist,  um  einen  Endzustand  nach  akuter 
gelber  Leberatrophie  handelt 

Die  wichtigste  Aufklärung  über  die  Bedeutung  der  Gallengänge 
brachten  Marchand  (61)  und  Meder(64)  in  ihren  Arbeiten  über  die 
reparativen  Vorgänge  bei  der  akuten  Leberatrophie  resp.  ihren  Folge- 
zuständen. 

Medeb  konnte  verfolgen,  wie  von  den  gröberen  Gallengängen  fein» 
hohle  Sprossen  abzweigen,  deren  Epithel  nicht  mehr  kubisch  ist,  sondern 
nach  der  Längsrichtung  des  Kanals  gestreckt  erscheint.  Diese  hohlen 
Sprossen  werden  schließlich  solide  Zapfen  und  dringen  in  die  Peripherie 
der  Acini  vor.  „Vielfach  läßt  sich  ein  kontinuierlich  zu  verfolgender 
Übergang  von  kleinen  Gallengängen  unter  Umformung  ihres  Epithels  zu 
vollständig  ausgebildeten  neuen  Leberzellen  konstatieren.4*  Meder  folgert 
aus  dieser  Beobachtung,  daß  die  Hauptmenge  des  im  Verlaufe  der  akuten 
Atrophie  neu  gebildeten  Parenchyms  von  den  Gallengängen  aus  entsteht. 
Die  durch  Mitosen  sich  dokumentierende  Proliferation  der  Leberzellen 
selbst  scheint  ihm  jenem  Vorgänge  gegenüber  —  quoad  effectum  —  von 
untergeordneter  Bedeutung. 

Makohand  stellt  auf  Grund  seines  Falles  einen  etwas  kompli- 
zierteren Hergang  auf,  der  folgende  Modalitäten  umfaßt: 

1.  Hyperplastische   Wucherungen  größerer  erhalten  gebliebener 
Reste  des  Drüsenparenchyms. 

2.  Wucherung  isolierter  Leberzellen  im  Bereiche  des  stärksten 
Zerfalls. 

3.  Wucherung  intraacinöser  Gallengänge,  welche  sich  im  Verein 
mit  letzteren  zu  neuen  Leberzellenschläuchen  umbilden." 

Der  letzte  Modus  kommt  also  dadurch  zustande,  daß  die  neuge- 
bildeten, in  jene  Zone  eingedrungenen  Gallengänge  sich  mit  den  wuchernden 
Zellen  in  Kommunikation  setzen. 

Die  anscheinende  Schwierigkeit,  sich  einen  derartigen  Hergang  vor- 
zustellen, hatte  bekanntlich  Ackermann*  zu  seinen  abweichenden  Schlüssen 
geführt. 

Jene  Beobachtungen  Marchand's  und  Meder's  wurden  in  den 
folgenden  Jahren  von  verschiedenen  Forschern  bestätigt,  so  von  Stroebe 
(62)  1897,  Adler  (63)  1903,  neuerdings  von  Schöppler(64)  1906.  Zu 
einer  ähnlichen  Auffassung  kommt  auch  Yamasaki(65)  bei  der  Unter- 
suchung einer  Leber,  welche  nach  seiner  Ansicht  einen  Folgezustand 
nach  abgelaufener  septischer  Atrophie  darstellt,  während  Kretz  (16)  den 
Fall  als  „einfache  Atrophie  im  Sinne  Frericiis'  mit  eingeschobenen 
Regenerationsherden"4  angesehen  haben  will. 
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Ribbebt  schreibt  nun:  „Andere  Beobachter  berichten  über  ähn- 
liche Beobachtungen  wie  Mabchand,  wieder  andere  lehnen  die  Be- 
teiligung der  OalleDgänge  ab." 

Schlichthobst  (66)  kam  in  einer  unter  Mabchaxd's  Leitung  aus- 
geführten Arbeit  (1897)  betreffs  einiger  fälle  von  Cirrhose  im  kind- 
lichen und  jugendlichen  Alter  zu  folgendem  Ergebnisse  (ich  gebe  seine 
Ausführungen  hier  wörtlich  wieder,  weil  sie,  soweit  ich  habe  feststellen 
können,  die  einzigen  vorliegenden  Untersuchungen  über  die  Bedeutung 
der  Gallengänge  für  die  Regeneration  bei  der  Lebercirrhose  —  wenn 
auch  wegen  des  ungewöhnlichen  Alters  der  Betroffenen  spezielle  Fälle  — 
darstellen ;  ich  sehe  dabei  von  solchen  Fällen  ab ,  wie  sie  z.  B. 
Stboebe  (1.  c.)  offenbar  als  Endzustand  nach  abgelaufener  akuter 
Atrophie  beschrieben  hat):  „Nach  dem  Befund  in  den  von  mir  unter- 
suchten Fällen  besteht  unzweifelhaft  ein  Zusammenhang  zwischen  den 
jungen  Galleugängen  und  den  Nestern  und  Inseln  jener  leberzellen- 
ähnlichen  Gebilde,  welche  auch  ich  als  neugebildetes  Lebergewebe  auf- 
fasse. Ich  habe  nicht  nur  in  einzelnen,  sondern  in  zahlreichen  Präpa- 
raten Stellen  gefunden,  wo  die  Zellen  der  neugebildeten  Gallengänge 
allmählich  immer  protoplasmareicher  und  größer  werden,  bis  sie  die 
Größe  und  Form  normaler  Leberzellen  haben,  dabei  aber  doch  immer 
die  Anordnung  wie  in  den  Gallengängen  beibehalten. 

Ein  solcher  Gallengang  mit  neugebildetem  Leberzellbalken  endigt 
dann  entweder  keulenförmig,  oder  die  Leberzellen  liegen  in  spiralig  ge- 
wundenen oder  vielfach  verästelten  Zügen  in  dem  umgebenden  Binde- 
gewebe. 

In  einzelnen  Präparaten  zweigen  sich  von  einem  größeren  Gallen- 
gang zahlreiche  kleinere  ab,  welche  nach  kurzem  Verlaufe  in  Leberzell- 
züge übergehen.  Diese  Zellreihen  stehen  zum  größten  Teil  unterem« 
ander  in  Verbindung,  so  daß  ganz  Netze  aus  neugebildeten  Leberzellen 
im  Gesichtsfeld  erscheinen. 

Nach  diesem  Befund  glaube  ich  zu  der  Annahme  berechtigt  zu  sein, 
daß  diese  Neubildung  von  Lebergewebe  von  den  jungen  gewucherten 
Gallengängen  ausgeht." 

Abbildungen  betreffend  diese  Verhältnisse  gibt  Schlichthobst  nicht 

Ribbebt  meint  nun:  „daß  sich  die  von  Medeb  und  Mabchand  ge- 
sehenen Bilder  besser  und  einfacher,  als  aus  einer  als  möglich  voraus- 
gesetzten aber  nicht  direkt  bewiesenen  Umwandlung  von  Gallengängen, 
aus  einer  Wucherung  von  Leberzellen  ableiten  lassen"  (1.  c.  p.  277). 

Auch  erklärt  er  sich  aus  theoretischen  Gründen  gegen  diese  An- 
nahme, da  schon  bei  der  fötalen  Leberanlage  die  künftigen  Gallengänge 
und  Leberzellen  voneinander  differenziert  sind  und  dauernd  getrennt 
bleiben. 

Dagegen  führen  Schapek  u.  Cohen  (67)  in  einer  inhaltsreichen 
Arbeit  aus,  daß  die  Möglichkeit  einer  Regeneration  bei  den  drüsigen 
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Organen  wahrscheinlich  darauf  beruht,  daß  gewisse  Zellkomplexe  auch 
beim  ausgewachsenen  Individuum  in  „einem  ursprünglichen  Zustande", 
d.  h.  indifferenziert  verharren.  Den  Ort  dieser  Zellen  sehen  sie  in  den 
Schaltstücken,  denen  bei  der  Leber  die  „feinsten  mit  kubischem  Epithel 
ausgekleideten  interstitiellen  Gallengänge"  entsprechen.  Von  hier  aus 
findet,  wie  es  scheint,  ausschließlich  eine  Regeneration  von  „typisch  ge- 
bautem Drüsengewebe  statt  .  .  .  während  die  sekretorischen  Zellen  in  ihrer 
regenerativen  Tätigkeit  niemals  neue  Drüsenschläuche  formieren  können. 

In  gleichem  Sinne  hatte  sich  Marcband  (61  a)  schon  früher  an 
anderer  Stelle  ausgesprochen,  indem  er  ausfürte,  daß  „der  eigentliche 
Regeneration8vorgangu  von  den  kleinen  Gallengängen  ausgeht,  „also  von 
demjenigen  Gewebe,  welches  in  seinem  ganzen  Verhalten  dem  embryonalen 
Lebergewebe  näher  steht.  Der  Wucherung  der  Leberzellen  .  .  .  entspricht 
eine  vikariierende  Hypertrophie." 

Gegen  Ribbekt  führen  also  Schaper  u.  Cohen  aus,  daß  es  sich 
nicht  um  den  Übergang  reeller,  d.  h.  völlig  differenzierter  Gallengangs- 
epithelien  in  Leberzellen  handelt,  sondern  den  fötalen  Verhältnissen  ent- 
sprechend um  die  Metamorphose  indifferenzierter  Gebilde,  welche  also 
nur  den  Gallengangsepithelien  ähnlich  sind  (vgl.  hierüber  auch 
Melchior  [  74  J). 

Ich  schließe  diesen  Überblick  mit  einem  ResumS,  das  Aschoff  (68) 
über  die  von  uns  behandelte  Frage  1898  gibt.  Da  seit  jenem  Jahre,  so- 
weit mir  bekannt  geworden  ist,  keine  neuen  Beobachtungen  betreffs  der 
Cirrhose  hinzugekommen  sind,  haben  seine  Ausführungen  auch  heute 
noch  volle  Aktualität  zu  beanspruchen. 

Aschoff  äußert  sich  folgendermaßen:  „Was  bedeuten  die  zahl- 
reichen Gallengänge  in  der  cirrhotischen  Leber?  Sind  es  atrophische 
Leberzelleu,  sind  es  die  beim  Untergang  des  Leberparenchyms  deutlich 
hervortretenden  intraacinösen  Kanälchen  oder  sind  es  Regenerations- 
bildungen? Die  Frage  ist  noch  keineswegs  entschieden.  Vorläufig 
müssen  alle  drei  Möglichkeiten  zugelassen  werden."  Er  resümiert  sodann 
einen  Teil  der  hier  besprochenen  Arbeiten  und  schließt:  „Die  Unter- 
suchungen über  erbte  Regeneration  an  cirrhotischen  Lebern  sind  indes 
zu  gering,  um  ein  abschließendes  Urteil  zu  gestatten.  Nach  den  bis- 
herigen Erfahrungen  muß  die  kompensatorische  Hypertrophie  als  die 
vor  allen  in  Betracht  kommende  Form  des  Wiederansatzes  funktio- 
nierenden Lebergewebes  bei  den  chronischen  Atrophieen  betrachtet  werden." 

Ich  habe  in  Obigem  die  vorliegenden  Tatsachen  über  die  Bedeutung 
der  neugebildeten  Gallengange  bei  den  mit  Parenchymschwund  einher- 
gehenden Affektionen  der  Leber  skizziert  und  komme  nun  auf  meine 
eigenen  Befunde  zurück. 

Es  gelang  mir  im  Bereiche  der  ganzen  Leber  mehrfach  zu  kon- 
statieren, wie  aus  den  gröberen,  mit  hohem  cylindrischen  Epithel  aus- 
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gekleideten  Gallengängen  feinere  mit  kleinen  kubischen  Zellen  besetzte 
Sprossen  aaswachsen.  Diese  hohlen  Sprossen  verzweigen  sich  ihrerseits 
wieder  in  zahlreiche  gewundene  feine  Astchen,  deren  Epithel,  wie  be- 
bereits  vielfach  beschrieben,  nicht  mehr  kubisch  ist,  sondern  die  einzelnen 
Zellen  richten  sich  ebenso  wie  die  länglichen  Kerne  parallel  zum  Ver- 
laufe des  Kanals.  Ich  sage  Kanal,  weil  diese  Gänge  bis  zu  ihren  weiter 
unten  zu  beschreibenden  Enden  stets  ein  feines  spaltförmiges  Lumen 
zeigen.  Im  Gegensatze  zu  den  großen  Cylinderzellen  der  gröberen  Gallen- 
wege, deren  nahe  der  Basis  gelegener  Kern  um  ein  Vielfaches  kleiner 
als  die  Zelle  ist,  repräsentieren  die  oblongen  Kerne  dieser  feinen  Ver- 
zweigungen den  größten  Teil  des  Zellleibes. 

Mich  beschäftigten  nun  zuerst  die  Beziehungen  dieser  neugebildeten 
Gallengänge  zu  jenen  soliden  Knoten  im  SpiOEL'schen  Lappen,  sah  man 
doch  schon  bei  schwächerer  Vergrößerung  durch  Lücken  in  ihrer  Kapsel 
Gallengänge  an  sie  herantreten.  Man  findet  jene  Knoten,  wie  ich  hier 
nachzutragen  habe,  nicht  nur  von  den  in  Fig.  2  dargestellten  Dimen- 
sionen, sondern  absteigend  in  allen  Größen,  bis  zu  solchen,  die  nur  noch 
aus  einem  Dutzend  Zellen  und  weniger  bestehen.  Dabei  dokumentieren 
diese  Gebilde  stets  durch  ihren  kapselartigen  Abschluß  gegen  die  Um- 
gebung ihre  Zusammengehörigkeit  untereinander.  Die  Endstücke  jener 
feinsten  Sprossen  der  Gallengänge  zeigen  nun  folgende  Verhältnisse: 
Man  sieht  teils  solche,  die  blind  endigen,  und  deren  Zellen  sich  in  nichts 
von  den  den  übrigen  Gallengang  auskleidenden  unterscheiden,  teils  solche, 
wie  sie  Fig.  8  darstellt.  Es  zeigt  hier  der  Gallengang  eine  kolbige  An- 
schwellung, dabei  geben  die  flachgestreckten  Zellen  in  größere  polygonale 
über,  der  Kern  wird  rundlich,  tritt  an  Größe  der  Zelle  gegenüber  zurück, 
uud  wir  sehen  auf  jener  Figur  zwei  Zellen  welche  die  unverkenn- 
barste Ähnlichkeit  mit  Leberzellen  besitzen.  Dies  wird  am  gefärbten 
Präparat  noch  deutlicher,  da,  während  die  Gallengangszelleu  dunkel- 
violett erscheinen,  jene  Zellen  eine  schöne  rote  Eosinfärbuug  angenommen 
haben. 

Eine  weitere  Etappe  in  dieser  Entwicklung  stellt  Fig.  9  dar.  Es 
handelt  sich  hier  zweifellos  um  eine  knospeuartig  angeordnete  Gruppe 
vollkommen  typischer  Leberzellen,  welche  sich  offenbar  von  dem 
ebenfalls  abgebildeten  Gallengang  aus  gebildet  hat.  Ich  konnte  nun  an 
einer  Reihe  von  Präparaten  verfolgen  und  gleichsam  rekonstruieren, 
wie  sich  jene  Knospen  schrittweise  vergrößern,  bis  Gebilde  vorliegen, 
wie  sie  Fig.  2  illustriert.  Es  scheinen  dabei  jene  größeren  Gebilde 
wenigstens  zum  Teil  aus  der  Verschmelzung  mehrerer  Anlagen  Jiervor- 
zugehen,  wie  aus  der  Betrachtung  des  in  der  Abbildung  am  weitesten 
nach  rechts  gelegenen  Knotens  hervorgeht,  der  deutlich  einen  segmen- 
tierten Bau  zeigt. 

Bei  den  größeren  Knoten  treten  die  Gallengänge  wenig  hervor, 
außerdem,  da  jene  Zellhaufen  natürlich  räumlich  gedacht  werden  müssen, 
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ißt  die  Wahrscheinlichkeit  geringer,  auf  den  Schnitt  gerade  auch  den 
dazu  gehörigen  Gallengang  zu  treffen. 

Ich  stelle  mir  nun  diesen  Prozeß  so  vor,  daß  die  Gallengangs- 
epithelien  an  den  blinden  Endstücken  der  Gallensprossen  sich  zu  Leber- 
zellen umbilden,  welche  dann  ihrerseits  zu  wuchern  beginnen,  und  so 
zur  Bildung  jener  Knoten  führen.  Es  ist  mir  jedoch  nicht  wahrscheinlich, 
daß  nachdem  einmal  die  Bildung  einer  Leberzellenknospe  vollzogen  ist, 
ein  weiterer  Ubergang  von  Gallengangsepithelien  zu  Leberzellen  statt- 
findet. Leider  habe  ich  keine  Mitosen  im  Bereiche  jener  Leberzellen 
finden  können;  doch  ist  dies  bei  der  50  h.  p.  mortem  vorgenommenen 
Sektion  begreiflich.  Vielleicht  hat  auch  das  intra  vitam  bestehende 
Erysipel  einen  hemmenden  Einfluß  auf  die  zellproliferatorischen  Vor- 
gänge ausgeübt,  obwohl  eine  anatomische  auf  das  Erysipel  zurück- 
zuführende allgemeine  Zelllasion  fehlte.  Dies  stimmt  auch  überein  mit 
den  Untersuchungen  von  Bridiehs  de  Villemob(69),  nach  denen  hervor- 
geht, daß  eine  derartige  —  körnig  fettige  —  Entartung  nur  nach  sehr 
langer  Dauer  des  Erysipels  auftritt 

Diese  Bildungsweise  jener  Knoten  von  den  Gallengängen  aus  waren 
mir  schon  von  vornherein  wahrscheinlich.  Sehen  wir  doch  jene  Knoten, 
auch  die  kleinsten  bereits  ganz  isoliert  im  Bindegewebe  auftauchen,  ohne 
jeden  Zusammenhang  mit  anderen,  etwa  im  Untergehen  begriffenen, 
Leberzellen.  Da  aber  Leberzellen  natürlich  nur  von  den  spezifischen 
Elementen  der  Drüse  (wozu  auch  die  Gallengangsepithelien  gehören)  ent- 
stehen können,  lag  von  vornherein  die  Annahme  nahe,  daß  Bie  von  in 
das  Bindegewebe  einwuchernden  Gallengängen  abzuleiten  seien. 

Wir  haben  hier  also  das  eigentümliche  Verhältnis,  daß  nicht,  wie 
es  meistens  angenommen  wird,  ein  Erdrücktwerden  des  Parenchyms 
durch  das  Bindegewebe  erfolgt,  sondern  viel  eher  umgekehrt.  Ich  wies 
oben  darauf  hin,  daß  jene  Kapselbildung  dadurch  schön  demonstrabel 
wird,  daß  die  Kerne  in  der  Umgebung  des  Knotens  schwinden.  Ich 
möchte  hierin  den  Ausdruck  einer  Druckwirkung  erblicken.  In  Form 
einer  Hypothese  habe  ich  hier  noch  folgendes  hinzuzufügen.  Wir  sahen, 
daß  die  Kapsel  über  dem  SnoBi/schen  Lappen  durchaus  glatt  ist;  wir 
sehen  nun  jene  Knotenbildung  einsetzen  in  einem  Augenblicke,  wo  be- 
reits eine  ausgedehnte  Bindegewebseutwicklung  besteht.  Vielleicht,  daß 
unter  dem  Drucke  jener  überall  aufschießenden  Parenchymknoten  die 
Kapsel  durch  Dehnung  wieder  glatt  wurde. 

Ich  komme  nun  aut  die  Genese  jener  bereits  beschriebenen  in 
Figur  7  abgebildeten  Zellverbände,  welche  jenen  bisher  behandelten 
Knoten  verhältnismäßig  am  nächsten  stehen.  Ihrer  Evolution  liegt  nun 
offenbar  derselbe  Piozeß  zugrunde.  Sie  liegen  mitten  im  Bindegewebe 
versprengt,  es  gelingt  ebenfalls  auf  das  Deutlichste  an  zahlreichen 
Stellen  den  Übergang  von  Gallengangsepithelien  zu  Leberzellen  zu  ver- 
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folgen.  Nur  kommt  es  hier  nicht  zu  jenen  knospenartigen.  Bildungen, 
sondern  die  neu  entstandenen  Zellen  formieren  sich  annähernd  trabekulär. 
Offenbar  ist  jedoch  die  Energie  und  Intensität  des  Prozesses  wesentlich 
geringer  als  dort  Ich  schließe  das  aus  dem  Ausbleiben  einer  Kapsel- 
bildung, auch  ist  das  Auftreten  jener  zwei  verschiedenen  Zellformen  in 
diesem  Sinne  aufzufassen. 

Diese  Zellformen  wurden  zuerst  von  Podwtssozki  und  von  Meister 
bei  ihren  Regenerations versuchen  ausführlich  beschrieben.  Kretz  (15  a 
Fall  3)  beschreibt  in  der  Umgebung  eines  Gummis  in  Schwiele  einge- 
bettet Beste  von  Leberläppchen  „mit  einzelnen  mehrkernigen  und  abnorm 
großen  hellprotoplasmatischen  Leberzellen  neben  anderen  kleinen  und 
granulierten". 

Podwtssozki  erklärt  das  Zustandekommen  derartig  verschiedener 
Zellformen  dadurch,  daß  während  die  einen  sich  bereits  vergrößern  und 
zur  Teilung  anschicken,  andere  noch  im  Ruhezustand  verharren  und 
von  jenen  komprimiert  werden. 

v.  Meister  hat  diese  Erklärung  acceptiert.  Ich  kann  ihr  Zutreffen 
auch  für  die  Wucherungsvorgänge  bei  der  Cirrhose  bestätigen  und  zu 
ihrer  Stütze  noch  folgendes  anführen.  Die  soliden  Gebilde  (Typus  II) 
weisen  durchwegs  dunkle  Zellformen  auf;  sie  stehen  auch  nach  dem, 
was  ich  Uber  ihre  Genese  berichtet  habe,  offenbar  unter  einem  hohen 
Wachstumsdruck,  während  die  den  Typus  I  formierenden  Zellen,  denen 
dank  des  weiten  Kapillarnetzes  eine  reichliche  Ausdehnungsmöglichkeit 
geboten  ist,  durchwegs  den  großen  hellen  Elementen  entsprechen. 

Adler  (63  a)  hat  1904  jene  hellen  Zellen  auch  in  der  fötalen  und 
kindlichen  Leber  des  Menschen  nachweisen  können.  Sie  kommen  nach 
ihm  in  der  Leber  des  Erwachsenen  nur  unter  pathologischen  Verhält- 
nissen vor,  wenn  nämlich  nach  Parenchymzerstörungen  sich  regenerative 
Proliforationen  einstellen  (Cirrhose,  Stauungsatrophie,  primäres  und 
metastatisches  Karcinom  usw.).  Er  faßt  sie  als  junge  Zellen  auf  und 
glaubt  an  ihnen  ein  wertvolles  Kriterium  zu  besitzen,  Zellproliferationen 
in  der  Leber  auch  dann  zu  erkennen,  wenn  sonst  ihre  Gegenwart  durch 
die  Geringfügigkeit  der  Wucherung  oder  Mangel  an  Zellteilungsbildern 
sich  dem  Kachweis  entziehen  würde.  Diese  Auffassung  ist  mit  der 
obigen  Deutung  vollkommen  vereinbar.  Wir  sehen  aber  aus  unserem 
Falle,  daß  das  Aultreten  jener  Zellen  nicht  obligat  ist,  denn  sie  fehlen 
in  den  soliden  Knoten,  die  ich  oben  beschrieben  habe  und  welche  doch 
exquisite  Proliferationserscheinungen  darstellen.  Ihr  Auftreten  ist  also 
offenbar  daran  gebunden,  daß  die  sprossenden  Zellen  genügend  Raum 
finden  sich  auszudehnen. 

Ich  komme  nun  zur  Genese  der  peripherischen  zum  „lobule  para- 
doxale"  führenden  Wucherungen.  Die  Bedingungen  für  eine  Beant- 
wortung dieser  Frage  liegen  hier  nicht  so  günstig,  wie  oben;  denn  da 
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diese  Zellwucherungen  nicht  isoliert  von  dem  übrigen  Parenchym  auf- 
treten, liegen  hier  a  priori  folgende  Möglichkeiten  vor: 

1.  Formation  aus  Gallengängen. 

2.  Entstehung  durch  Wucherung  der  peripheren  Acinuszellen. 

3.  Kombination  von  1  und  2. 

Wir  fiudeu  nun  hier  einerseits:  größere  mehrkernige  also  allem  An- 
schein  nach  in  Wucherung  befindlich  Leberzellen,  andrerseits  an  manchen 
Stellen  deutliche  Kommunikationen  von  Gallengängen  und  Leberzell- 
balken, doch  ist  dies  für  eine  ausschließliche  Entstehung  aus  Gallen- 
gängen durchaus  nicht  beweisend.  Marchand  (s.  o.)  hat  gelehrt,  wie 
sich  neue  Gallengänge  mit  in  Proliferation  geratenen  Leberzollen  in 
Verbindung  setzen  können.  Auch  spricht  mir  hier  gegen  eine  ausschließ- 
liche Annahme  in  diesem  Sinne,  daß  ich  nicht  jene  von  Meder  (1.  c.) 
beschriebenen  soliden  in  die  Peripherie  der  Acini  einwuchernden  Gallen- 
epithel  st  ränge  nachweisen  konnte. 

Für  eine  Annahme,  daß  der  größte  Teil  des  neugebildeten  Paren- 
chym8  hier  durch  Wucherung  der  peripheren  Acinuspartieen  entsteht, 
liegen  nun  viele  Analoga  vor. 

Flock  (70)  und  v.  Meistee  beobachteten,  daß  nach  Abtragung  von 
Parenchymteilen  die  Proliferationserscheinungen  im  Leberstumpfe  am 
frühesten  und  energischsten  in  der  Peripherie  der  Acini  einsetzten. 

Saboukin  (14)  hat  sodann  vom  anatomischen  Standpunkte  aus  pos- 
tuliert, als  Zentrum  des  Acinus  nicht  die  Zentralvene,  sondern  seinen 
„noeud  porto-biliaire"  zu  setzen.  Dies  ist  insoweit  unbedingt  berechtigt, 
als  für  die  Ernährungsverhältnisse  des  Acinus  die  periphere  Eintritt- 
stelle der  vereinigten  Pfortaderkapillaren  das  vitale  Zentrum  bedeutet 

Kretz  sah  (15  a  Fall  4)  bei  hochgradiger  Stauungsatrophie  der 
Leber  bei  zentraler  „Atrophie  bis  Schwund  des  Parenchyms"  hyper- 
trophische Wucherungen  in  der  Peripherie  der  Acini. 

Einen  entsprechenden  Befund  erhob  Yamagiva  (53  Fall  3),  dem  es 
gelang,  Mitosen  in  der  Peripherie  nachzuweisen. 

Derartige  Befunde  hat  Kretz  im  Auge  wenn  er  schreibt  (15  b), 
„ .  .  .  daß  die  Leberzellen  in  der  Peripherie  nicht  nur,  wie  gewöhnlich 
angenommen  wird,  der  erste  Angriffspunkt  für  viele  funktionelle  Schädi- 
gungen sind,  sondern  auch  die  intensivste  Reproduktionsfähigkeit  besitzen". 

Chauffarp  (40  a)  spricht  sich  in  ganz  gleichem  Sinne  ausführlich  aus. 

Als  Ausdruck  dieser  gesteigerten  Vitalität  sind  die  um  den  noeud 
porto-biliaire  gelagerten  „hypertrophes  nodulaires"  Sabourin's  (1.  c.)  auf- 
zufassen. (Ich  habe  bei  den  entsprechenden  Bilduugeu  in  meinem  Falle 
eiue  derartige  Lagerung  nicht  konstatieren  können.)  Die  Beziehungen 
zur  Pl'ortader  ergeben  sich  auch  hier  aus  Figur  4. 

Ich  neige  also  dazu,  die  peripheren  Wucherungen  hier  als  ausgehend 
von  den  Leber/eilen  zu  betrachten,  wobei  die  Gallengänge  —  wahr» 
scheinlich  nach  dem  durch  Marchand  beschriebenen  Vorgange  —  eine 
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gewisse  sekundäre  Rolle  mitspielen.  Ich  gebe  jedoch  zu,  daß  dieser 
Darstellung  keine  absolute  Beweiskraft  zukommt.  Ich  konnte  leider,  wie 
gesagt,  mich  nicht  an  das  Auftreten  von  Mitosen  halten.  Ich  hoffe  je- 
doch in  einer  späteren  Untersuchung  an  geeigneterem  Materiale  die 
Frage  weiter  verfolgen  zu  können. 

Was  endlich  die  Genese  der  weitmaschigen  Knoten  (Typus  I)  an- 
betrifft, bin  ich  zu  keinem  bestimmten  Ergebnis  gekommen.  Es  ist  mir 
nicht  möglich  gewesen,  noch  kleinere  Knoten  aufzufinden,  als  auf  Fig.  & 
abgebildet,  und  so  gleichsam  an  früheren  Stadien  ihre  Entstehung  zu 
verfolgen.  Sie  machen  durchwegs  vielmehr  den  Eindruck  von  Gebilden, 
deren  erste  Anlage  völlig  gegeben  ist.  Man  sieht  ganz  vereinzelt  Gallen- 
gänge sich  mit  ihren  Zellbalken  in  Verbindung  setzen,  doch  ist  dies  nur 
so  selten  zu  beobachten,  daß  ich  hieraus  keine  weiteren  Schlüsse  zu 
ziehen  vermag.  Ich  ziehe  es  vor,  an  Stelle  einer  unbegründeten  Ver- 
mutung ein  non  liquet  zu  gestehen. 

Hanot  hat  bereits  vor  über  10  Jahren  die  Aufmerksamkeit  auf  jene 
Tatsache  gelenkt,  daß,  während  es  im  Tierexperiment  (Flock,  v.  Meister) 
zu  einer  regelmäßigen  Hyperplasie  kommt,  bei  den  mit  Regenerations- 
vorgängen eiuhergehenden  degenerativen  Prozessen  (akute  Atrophie, 
Cirrhose)  atypische  Zellformationen  auftreten. 

Mir  scheint  in  dieser  Hinsicht  die  Beobachtung  von  Flöck  von  In- 
teresse, welcher  bei  seinen  Tierexperimenten  nach  2l[2  Tagen  in  den 
peripheren  Acinuspartieen  die  radiäre  Struktur  verwischt  fand ;  bei  später 
vorgenommenen  Untersuchungen  ergab  sich,  ein  schrittweise  zu  verfolgen- 
der Ubergang  zum  normalen  Bau,  so  daß  am  1H.  Tage  post  operationem 
nur  noch  typisch  gebaute  Acini  anzutreffen  sind.  Daß  nun  eine  der- 
artige Reaktion  in  einem  pathologisch  veränderten  Organe  nach  einem 
von  der  Norm  abweichenden  Modus  verläuft,  hat  weiter  nichts  Auffallen- 
des; es  liegt  aber  nahe,  an  die  Möglichkeit  eines  speziellen  Herganges 
zu  denken. 

Wir  wissen,  daß  beim  Fötus  der  acinöse  Bau  durch  ein  bestimmtes 
Einwachsen  der  Blutkapillaren  in  die  primitiven  Leberzellschläuche  zu- 
stande kommt  (van  der  Stricht).  Diese  Tatsache  läßt  daran  denken, 
daß  hier  jener  Wachstumsvorgang  der  Kapillaren  eine  Störung  er- 
litten hat. 


Wie  kommt  es  nun,  daß  in  meinem  Falle  gerade  der  SpiGEL'sche 
Lappen  so  auffällig  vergrößert  ist?  Es  ist  mir  gelungen,  in  der  Literatur 
zahlreiche  Analoga  hierzu  aufzufinden. 

Man  scheint  sogar  einem  derartigen  Vorkommen  im  Anfange  des 
19.  Jahrh.  eine  besondere  Aufmerksamkeit  gescheukt  zu  haben,  wie  aus 
folgender  Äußerung  Andhal's  hervorgeht:  „Quant  au  lobe  de  Spioel 
je  n'ai  pas  vu  que  l'observatiou  coufirmät  ce  qui  a  ete  dit  sur  la  fre- 


Digitized  by  Google 


510 


Melchior, 


quence  de  son  augmentation  de  volume,  les  autres  Iobes  da  foie  n'etant 
pas  hypertrophies." 

Eine  Vergrößerung  des  SpiGEi/schen  Lappens  beschreibt  ferner 
Tissiebs  (50),  Dubio  (44)  bei  Echinococcus,  Markwald  (43),  wo  bei 
Cirrhose  der  SpiQEi/sche  Lappen  eine  der  beiden  beschriebenen  Promi- 
nenzen darstellt,  Luzet(56)  bei  cirrhose  hypertrophique  graisseuse  („le 
lobe  de  Spioel  est  §normeM)  ferner  Flöck  bei  experimenteller  Regene- 
ration (Versuch  5);  Yamaoiva(53  Fall  3)  findet  bei  Stauungsleber  mit 
beginnender  Cirrhose  den  SpiGEi/schen  Lappen  „äußerst  stark  hyper- 
trophiert".  Kahn  verweist  in  seiner  mehrfach  zitierten  Arbeit  auf  den 
pathologischen  Atlas  von  Marchiafava,  der  eine  folgendermaßen  be- 
schaffene Leber  abbildet:  „le  lobe  gauche  6tait  detruit  presque  en  entier, 
le  lobe  droit  presentant  une  atrophie  conaiderable ;  le  lobe  de  SproEL 
presentait  une  augmentation  Enorme,  qui  d'apres  les  exameos 
histologiques  ne  peut  Stre  consideree  que  comme  une  hypertrophie  com- 
pensatrice  de  ce  lobe"  (cit.  nach  Kahn).  Mir  ist  der  betreffende  Atlas 
nicht  zugänglich  gewesen. 

Ich  könnte  diese  Zusammenstellung  noch  vermehren,  halte  aber 
diese  Fälle  für  genügend,  um  darzulegen,  daß  anscheinend  der  Lobus 
Spigelii  eine  besondre  Tendenz  zur  kompensatorischen  Hypertrophie  auf- 
weist. Ich  vermute  die  Ursache  darin,  daß  dieser  Lappen  im  Verhältnis 
von  Oberfläche  zu  Volumen  von  allen  Leberabschnitten  am  günstigsten 
gestellt  ist,  er  sich  also  am  leichtesten  vergrößern  kann. 

Die  Ergebnisse  der  anatomischen  Untersuchung  kann  ich  danach 
folgendermaßen  kurz  zusammenfassen: 

1.  Es  bandelt  sich  mit  Ausnahme  nur  weniger  Fartieen  um  einen 
völligen  Umbau  der  Leber,  zustande  gekommen  durch  Neubil- 
dung von  Parencbym,  welche  als  regeneratorisch  -  kompensato- 
rische aufzufassen  ist.  Der  anatomische  Aufbau  dieser  Neu- 
bildungen läßt  mehrere  voneinander  wohl  unterscheidbare  Typen 
erkennen. 

2.  Jene  Partieen,  welche  noch  die  alte  Struktur  bewahren,  sind  im 
Untergang  begriffen ;  es  ist  anzunehmen,  daß  wenn  die  ana- 
tomische Untersuchung  erst  in  einem  späteren  Krankheitsstadium 
erfolgt  wäre,  nichts  mehr  von  dem  ursprünglichen  Leberparen- 
chym  bestanden  hätte. 

3.  Einen  grob  sichtbaren  Ausdruck  jener  reparativen  Vorgänge 
stellt,  neben  der  Vergrößerung  der  Leber  als  Ganzes,  die  be- 
sonders auffällige  Volumensvermehrung  des  SpiGEi/schen  Lappens 
dar,  welch  letzterer  auch  histologisch  ein  besonders  intensiver 
Regenerationsprozeß  entspricht;  jedoch  ist  die  das  Gesamtorgan 
betreffende  krankhafte  Veränderung  auch  hier  aufs  Deutlichste 
ausgesprochen. 
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4.  Ein  Teil  des  neugebildeten  Parenchyms  nimmt  seine  Ent- 
stehung von  den  neugebildeten  Gallengängen  aus, 
ein  anderer  Teil  entwickelt  sich  durch  Proliferation  erhaltener 
Parenchyrareste  unter  Beteiligung  hinzutretender  neugebildeter 
Gallengänge,  für  einen  dritten  Teil  schließlich  ist  es  nicht  mög- 
lich gewesen,  die  Art  der  Genese  zu  bestimmen. 

5.  Auch  das  neugebildete  Parenchym  verfallt  zum  Teil  dem  Unter- 
gange, doch  ist  dieser  Prozeß  —  wenigstens  in  meinem  Falle  — 
quantitativ  ohne  Bedeutung. 


Zum  Schlüsse  knüpfe  ich  noch  einige  Bemerkungen  an  dio  klinische 
Geschichte  meines  Falles,  obwohl  dies  strenggenommen  nicht  mehr  zu 
meiner  Aufgabe  gehört. 

Aus  den  mitgeteilten  Untersuchungen  von  Kahn  geht  hervor,  dali 
der  Parenchymersatz  bei  der  alkoholischen  hypertrophischen  Cirrhose 
funktionell  ein  ausreichender  sein  kann,  soweit  dies  eben  mit  unserer 
Methodik  nachweisbar  ist. 

Chaufeard  drückt  sich  in  dieser  Hinsicht  sehr  vorsichtig  aus: 
„nous  savons  combien  est  noeive  pour  le  cirrhotique  la  toxine  du  strep- 
tocoqne  (H.  Roger),  ou  un  exces  alcoolique,  ou  un  surmenage,  un  coup 
de  froid,  un  traumatisme.  L'insuftisance  hepatique  est  toujours  menacante, 
et,  pour  le  foie  du  cirrhotique  comme  pour  le  myocarde  du  cardiaque, 
la  compensation  fonctionnelle  ne  donne  qu'un  equilibre  instante  et  pre- 
caireu  (40  p.  33). 

Wir  kennen  namentlich  durch  Roger  die  Bedeutung  der  Leber  bei 
den  Infektionskrankheiten,  die  darin  besteht,  daß  sie  die  kreisenden 
Gifte  zurückhält  resp.  entgiftet. 

Bridiers  de  Villemor  hat  in  seiner  zit.  Arbeit  10  Fälle  von 
gewöhnlicher  LAENXEc'scher  Cirrhose  mitgeteilt,  die  sämtlich  durch  inter- 
kurierendes  Erysipel  letal  endeten. 

Dagegen  konnten  Hangt  und  Gilbert  bereits  in  ihrer  ursprüng- 
lichen Publikation  über  einen  Fall  von  alkoholischer  hypertrophischer 
Cirrhose  berichten,  der  ein  Erysipel  überstand.  Eine  gewiß  bemerkens- 
werte Tatsache.  Bridiers  de  Villemor  hat  diesem  Fall  noch  einen 
weiteren  anreihen  können. 

Spricht  nun  der  Umstand,  daß  in  unserem  Falle  das  Erysipel  das 
Ende  herbeiführte  gegen  die  Richtigkeit  meiner  Zuzählung  des  geschil- 
derten Falles  zu  der  HANOT-GiLBERT'schen  Cirrho9e?  Ich  kann  das 
ablehnen.  Einerseits  sterben  natürlich  an  Erysipel  auch  Individuen  mit 
vorher  gesunder  Leber,  dann  aber  hob  ich  schon  hervor,  daß  unser  Fall 
kompliziert  lag.  Wir  kennen  ebenfalls  vor  allem  dank  der  französischen 
klinisch-physiologiBchen  Schule  die  Bedeutung,  welche  der  Niere  als 
„emonetoire  vicariant-  dann  zukommt,  wenn  die  krankhaft  veränderte 

Zieglar,  Beiträge  zur  path.  Auat.  XLII.  Bd.  33 
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Leber  jener  oben  angedeuteten  Funktion  nicht  völlig  nachkommen  kann.  — 
Gilbert  und  Carnot(71),  Gouget  u.  A.  —  In  meinem  Fall  waren 
nun  die  Nieren  schwer  chronisch  affiziert.  Diese  fatale  Koinzidenz  tragt 
offenbar  einen  Teil  der  Veranlassung  zum  tödlichen  Ausgang. 

Was  schließlich  die  Stellung  der  alkoholischen  hypertrophischen 
Cirrhose  im  System  betrifft,  schließe  ich  mich  völlig  den  zit.  Ausfüh- 
rungen Hanot-Gilbert's  und  Griffon's  an.  Ob  der  chronische  Alko- 
holismus zu  einer  atrophischen  oder  hypertrophischen  Form  der  Cirrhose 
führt,  wird  im  wesentlichen  abhängen,  einmal  von  der  Schwere  und  Fort- 
dauer der  einwirkenden  Intoxikation  im  weitesten  Sinne,  dann  von  der 
Gesamtheit  aller  jener  Faktoren,  welche  das  bestimmen,  was  man  die 
individuelle  Konstitution  nennt.  Aus  einer  derartigen  Betrachtungsweise 
ergibt  sich  nun  sofort,  daß  zwischen  den  extremen  atrophischen  und 
hypertrophischen  Formen  sich  die  zahlreichsten  verbindenden  Zwischen- 
glieder einschieben. 

Liegt  es  nun  in  der  Hand  des  Arztes  eine  beginnende  Cirrhose 
therapeutisch  dahin  zu  beeinflussen,  nach  der  Richtung  der  hypertrophi- 
schen Form  sich  zu  entwickeln? 

Dieulafoy  (1.  c.)  hält  es  für  möglich,  und  zwar  durch  lange  fort- 
gesetzte exklusive  Milchdiät.  Man  kann  dem  gewiß  beistimmen,  wenn 
man  bedenkt,  daß  die  Fortentwicklung  der  Cirrhose  mit  dem  durch  den 
fortgesetzten  Alkoholismus  bedingten  kontinuierlichen  toxischen  Zerfall 
von  Leberparenchym  zusammenhängt. 

Das  letzte  Wort  über  diese  Frage  ist  sicher  noch  nicht  gesprochen. 
Sollten  sich  jene  Erfahrungen  allgemein  bestätigen,  so  würde  au  Stelle 
jener  trüben  Prognose  Frerichs's  eine  optimistischere  Auffassung  treten 
dürfen. 

Zum  Schlüsse  der  Arbeit  gestatte  ich  mir  Herrn  Hofrat  Professor 
Dr.  Chiari  für  die  freundliche  Überlassung  des  Themas  und  die  über- 
aus liebenswürdige  Unterstützung  bei  der  Ausarbeitung  meinen  aufrichtigen 
und  ergebensten  Dank  auszusprechen. 


Der  Ausführung  der  beigegebenen  Abbildungen  hat  sich  der  Uni- 
versitätszeichner Herr  Emil  Kretz  in  dankenswertester  Weise  unterzogen. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  XIX. 

Fig.  2.  Solide  Parenchymknoten  im  Spigel'schen  Lappen.  H AKTNACK, 
Obj.  3  Ok.  1. 

Fig.  3.  Ans  der  Randzone  eines  degenerierenden  Acinus  im  8pigel- 
schen  Lappen.  Rechts  (zentralwärte) :  im  Untergang  begriffene  Zellen;  links 
(äußerste  Peripherie) :  sich  formierende  neugebildete  LeberzeUschläuche.  Zeiss, 
Ok.  3  Obj.  DD. 

Fig.  4.  Demonstration  des  „Lobule  paradoxale".  Fünf  Felder  mit 
intakten  neugebildeten  peripheren  Farenchymzonen ,  die  zentralen  Partieen 
von  Bindegewebe  eingenommen.    Hartnack,  Ok.  1  Obj.  3. 

Fig.  5.  Knotenförmige  Parenchymneubildung  in  der  Peripherie  eines 
Acinus  mit  extrem  exzentrischer  Lagerung  der  Vena  centralis. 

Fig.  6.  Hjperplastischer  Leberzellknoten  mit  weiten  Kapillaren.  Zeiss, 
Ok.  5  Obj.  AA. 

Fig.  6.  Auftreten  von  dunklen  und  hellen  Zellen  in  neugebildetem 
Parenchym.    Zeihs,  Ok.  3  Obj.  DD. 

Fig.  8.  Knospenartige  Auftreibung  am  Ende  eines  neugebildeten  Gallen- 
kanälchens  ;  zwei  dieser  abgebildeten  Zellen  zeigen  deutlich  Leberzellentypus. 
Zeiss,  Ok.  3  Imm.  1 1S. 

Fig.  9.  Lebcrzellknospe  am  Ende  eines  neugebildeten  Gallenkanälchene. 
Zeiss,  Ok.  3  Imm.  1 J8. 
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XVII. 

Über  einseitigen  Nierenmangel  bei  Übergang 
des  Ureter  in  die  Samenblase. 

Von 

Dr.  Erhard  Schmidt, 

ehem.  Volontärassistenten  des  pathologischen  Instituten  der  Universität  Leipzig. 

Aus  dem  path.  Institut  der  Universität  Leipzig  (Dir. :  Geh.  Med. -Rat 

Prof.  Dr.  Marchand). 

Hierin  3  Figuren  im  Text. 


Einseitiger,  kongenitaler  Mangel  oiner  Niere  gehört  zu  den  Dicht 
selten  beobachteten  Mißbildungen.  Ballowitz  stellte  im  Jahre  1895 
213  derartige  Fälle  zusammen.  Die  gemeinsame  Entwicklung  der  Harn- 
und  Geschlechtsorgane  briugt  es  mit  sich,  daß  dabei  häufig  zum  Teil 
weitgehende  Defekte  der  Genitalorgane  beobachtet  wurden,  so  in  73  der 
von  Ballowiz  gesammelten  Fälle,  wovon  SJ8  das  männliche  Geschlecht 
betrafen. 

Besonderes  Interesse  beanspruchen  teils  in  entwicklungsgeschichtlicher 
Beziehung,  teils  in  Hinsicht  auf  die  Folgezustände  diejenigen  Miß- 
bildungen, in  denen  sich  eine  Kommunikation  des  betreffenden 
Ureters  mit  einem  Teil  der  Genitalorgane,  Samenblase,  Vas  deferens 
oder  Ductus  ejaculatorius  findet. 

Im  Jahre  1906  kamen  im  pathologischen  Institut  der  Universität 
Leipzig  zwei  Fälle  zur  Sektion,  in  denen  bei  rudimentärer  Niere  der 
«inen  Seite  der  Ureter  in  die  Samen  blase  derselben  Seite  einmündete. 
Außerdem  findet  sich  in  der  Sammlung  des  Instituts  ein  aus  dem  Jahre  1901 
stammendes  Präparat,  das  ähnliche  Verhältnisse  zeigt. 

Diese  drei  Falle  wurden  mir  von  H.  Prof.  Makchand  zur  näheren 
Untersuchung  und  Beschreibung  übergeben.  In  der  mir  zugänglichen 
Literatur  konnte  ich  noch  15  Fälle,  die  im  Anschluß  auszugsweise  mit- 
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geteilt  werden,  finden,  bei  denen  elfmal  der  Ureter,  wie  in  unseren  drei 
Fällen,  mit  der  Samenblase  kommunizerte.  Als  Beispiele  einer  Ver- 
bindung von  Ureter  und  Vas  deferens  fanden  sich  nur  drei  Beobachtungen. 
Eine  Kommunikation  mit  dem  Ductus  ejaculatorius  ist  nur  einmal  be- 
schrieben worden. 


Ich  beginne  mit  der  Gruppe  von  Fällen,  in  denen  sich  eine  Kom- 
munikation zwischen  Ureter  und  Samenblase  fand  und  stelle 
unsere  drei  Beobachtungen  voran. 

1.  Fall. 

F.  IT.,  64jähriger  Böttcher,  hatte  an  Bronchitis  und  Emphysem  gelitten 
und  war  am  1.  März  1!>01  unter  Erscheinungen  von  Herzinsuffizienz  ge- 
storben. 

Sektion  am  2.  März  1901. 

Anatomische  Diagnose:  Bronchitis  et  emphysema  pulmonum. 
Hypertrophia  et  dilatatio  ventriculi  dextri  cordis.  Dilatatio  ventriculi  sinistri. 
Cyanosis  lionis  et  hepatis.  Defectus  renis  dextri.  Hypertrophia 
renis  sinistri.    Endocarditis  chronica  fibrosa  valvularum  pulmonalium. 

Aorta  und  Vena  cava  inferior  sowie  im  allgemeinen  die  linke 
Seite  des  Urogenitalsystems  zeigen  normale  Verhältnisse.  Dicht  unterhalb  der 
Abgangsatelle  der  A.  meseuterica  sup.  entspringt  die  kräftige  Art.  renalis 
sinistra  und  sendet  kurz  darauf  einen  dünnen  Ast  zur  linken  Nebenniere. 
Die  linke  V.  renalis  verläuft  in  gleicher  Richtung  wie  die  Arterie,  empfängt 
von  oben  die  V.  suprarenalis  und  von  unten  die  V.  spermatica  interna.  Die 
Einmündung  der  Nierengefäße  ist  etwa»  ungewöhnlich,  indem  die  Arterie 
zwar  hinter  der  V.  supnirenalis  verläuft,  ihre  Aste  jedoch  vor  denen  der 
Vena  renalis  in  die  Niere  einsenkt.  Etwa  2  cm  unterhalb  des  Ursprunges  der 
A-  meseuterica  inferior  gebt  von  der  linken  Seite  der  Aorta  eine  ziemlieh 
kräftige  accesBorische  Arterie  nach  dem  unteren  Polgebiet  der  Niere ;  sie  gibt 
die  mit  zwei  Astchen  entspringende  Art.  spermatica  int.  ab,  die  zusammen 
mit  der  V.  spermatica  nach  unten  verläuft. 

Der  linke  Ureter  zeigt  normale  Verbältnisse ;  er  verläuft  ventral  der 
accessorischen  Nierenarterie  und  der  Art.  iliaca  ext.  sin.  und  dorsal  der  A. 
und  V.  spermatica  int.  und  des  linken  Vas  deferens.  Seine  Länge  beträgt 
«twa  26  cm. 

Die  linke  Niere  ist  deutlich  vergrößert.  Die  größte  Länge  beträgt 
13  cm,  die  Breite  der  Pole  etwa  6 cm,  die  des  Hilus  nicht  ganz  6  cm. 
Die  Oberfläche  der  Niere  ist  glatt,  ihre  Konsistenz  derb.  Das  Parenchym 
zeigt  keine  pathologischen  Veränderungen. 

Die  linke  Nebenniere  sitzt  kappenförmig  der  Innenseite  des  oberen 
Nierenpols  auf:  ihre  Länge  beträgt  4,j,2  ero,  ihre  größte  Breite  etwa  2\4  cm. 
Sie  ist  ebenfalls  ohne  Besonderheiten. 

Die  rechte  Niere  fehlt  vollständig,  ebenso  sind  Nierenarterie 
und  -vene  oder  Beste  davon  nirgends  auffindbar. 

Die  rechte  Nebenniere  liegt  der  rechten  Seite  der  V.  cava  inferior 
dicht  an  und  ist  hier  durch  bindegewebige  Stränge  fixiert.  Sie  ist  flach  und 
eiförmig  gestaltet,  hat  eine  Länge  von  etwa  4,,'2  cm  und  eine  Breite  von 
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etwa  88/4  cm.  Ihre  Längsachse  läuft  parallel  der  Richtung  der  Hauptgefäße, 
so  daß  es  den  Anschein  hat,  als  sei  der  laterale  Teil,  der  Stütze  durch  die 
Niere  entbehrend,  nach  abwärts  gesunken.  A.  und  V.  suprarenalis  setzen  an 
der  oberen  Hälfte  an. 

Dicht  unterhalb  der  Einmündung  der  V.  renalis  sin.  verlaufen  A.  und 
Y.  spermatica  int.  dextra  in  gewöhnlicher  Weise. 

Während  die  linke  Ureterenmün- 
dung  in  der  Harnblase  an  nor- 
maler Stelle  sondierbar  ist,  findet 
sich  rechts  keine  Andeutung  einer 
Öffnung.  Dagegen  sieht  man  in  der 
rechten  Hälfte  des  Trigonum  vesicae 
eine  etwa  kleinkirschgroße,  weich 
elastische  Vorwölbuug,  die  augen- 
scheinlich durch  dierechteSamen- 
blase  bedingt  wird  (s.  Fig.  1). 

Diese  ist  bedeutend  vergrößert, 
ihre  Länge  beträgt  41 ,  cm,  ihre 
größte  Breite  3  cm.  Sie  ist  durch 
zarte  Septen  in  mehrere  Kammern 
geteilt  und  enthält  reichlich  bräun- 
liche, leicht  getrübte,  etwas  zähe 
Flüssigkeit,  die  mikroskopisch  Fett, 
Rund-  uud  Cylinderzellen  in  spär- 
licher Menge,  aber  keine  deutlichen 
Spermatozoen  erkennen  läßt.  Auf 
der  Dorsalseite  mündet  nahe  dem 
äußeren  oberen  Umfang  der  in  seinem 
Endteil  etwas  erweiterte  und  ge- 
schlängelte Ductus  deferens. 
Dicht  lateral  neben  ihm  setzt  sich 
ein  etwa  5  cm  langer,  allmählich 
^'8-  sich  verjüngender,  schlauchförmiger 

Fortsatz,  der  blind  endet,  an.  Er 
liegt  dorsal  vom  Ductus  deferens  und  verhält  sich  seiner  Lage  und  Richtung 
nach  wie  der  linke  Ureter. 

Samenblase  und  Ductus  deferens  der  linken  Seite  sind  normal, 
ebenso  der  linke  Ho  de  und  Nebenhode.  Hode  und  Nebeuhode 
der  rechten  8eite  dagegen  sind  etwas  kleiner  als  gewöhnlich. 

2.  Fall. 

T.  L.,  48  Jahre  alt,  am  19.  April  1906  an  Tuberkulose  gestorben. 
Sektion  am  20.  April  11)06  (Verf.). 

Anatomische  Diagnose:  Tuberculosis  pulmonum  ulcerosa.  Ulcera 
laryngis  et  intestini.  Arthritis  urica.  Tophi  uratici  auriculae  utriusque. 
Defectus  fere  totalis  renis  sin.  Hypertrophia  renis  dextri, 
Nephritis  chronica.  Rudimentum  ureteris  sin.  e  vesicula  semi- 
nali  sin.  orturo.  Atrophia  testis  sinistr.  et  Periorchitis  adhaesiva  sin. 
Divisio  alta  venae  cavae  inf.    Hypertrophia  vcntriculi  sin.  cordis. 

Aorta  und  die  rechte  Seite  des  ITrogenitalsystems  zeigen  normale  Ver- 
hältnisse.   Die  Vena  cava  inferior  teilt  sich  etwa  in  Höhe  der  Ein- 
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mündungsstelle  der  rechten  Nierenvenen  in  zwei  ungefähr  gleiche,  kräftige 
Äste,  von  denen  der  linke  dicht  unterhalb  der  Abgangsstelle  der  A.  mesen- 
terica  aap.  vor  der  Aorta  abdominalis  vorbei  verläuft.  Die  beiden  Venen- 
stämme liegen  weiter  distal  in  normaler  Weise  hinter  den  Arterien  und  zeigen 
im  ferneren  Verlauf  keine  Besonderheiten. 

Die  rechte  Niere  ist  etwas  vergrößert,  ihre  Länge  beträgt  etwa 
12  cm,  die  größte  Breite  des  oberen  Pols  etwa  61/,  cm,  die  des  nnteren 
Pols  nicht  ganz  6  cm,  die  des  Hilus  5  cm ;  Dicke  3*  4  cm.  Die  Kapsel 
läßt  sich  ziemlich  schwer  abziehen.  Die  Oberfläche  ist  etwas  höckerig  und 
nneben,  ihre  Farbe  gelblichbraun.  Auf  dem  Durchschnitt  sieht  man  die 
Rindensubstanz  stark  verschmälert,  die  Markkegel  etwas  verkürzt,  das  Nieren- 
becken erweitert. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  läßt  deutliche  Zeichen  einer  chronischen 
Nephritis  erkennen :  Zwischen  gut  erhaltenen  Partieen  von  Nierengewebe  mit 
funktionsfähigen  Glomerulis  und  zahlreichen  weiten,  teilweise  cystischen  Harn- 
kanälchen  finden  sich  solche,  in  deren  Bereich  das  Parencbym  stark  atrophisch 
ist.  Die  Gloroeruli  sind  hier  zum  größten  Teil  verödet,  andere  zeigen  noch 
einzelne  erhaltene  Gefäßschlingen  und  besitzen  eine  stark  verdickte  Kapsel. 
Die  Harnkanälchen  sind  spärlich  und  atrophisch.  Das  dazwischenliegende 
Bindegewebe  ist  stark  vermehrt  und 
zeigt  an  einzelnen  Stellen  Anhäu- 
fungen von  Kundzellen. 

Die  Blutversorgung  der  Niere 
erfolgt  durch  eine  Arteria  re- 
nalis, die  sich  in  zwei  Aste  teilt, 
von  denen  der  obere  mit  mehreren 
Zweigen  vor  Vene  und  Ureter, 
der  untere  dorsal  in  die  Niere 
mündet.  Drei  kräftige  Venen,  von 
denen  sich  zwei  kurz  vor  der  Ein- 
mündung vereinen,  gehen  in  die 
Vena  cava  (s.  Fig.  3). 

Der  rechte  Ureter  ist  im 
Anfangsteil  ziemlich  weit  und  hat 
eine  Länge  von  etwa  30  cm.  Er 
zeigt  im  Verlauf  und  in  der  Ein- 
mündung in  die  Harnblase  keine 
Besonderheiten.  H  o  d  e  ,  V  a  s 
deferens  und  Samenblase 
der  rechten  Seite  sind  normal. 

Die  rechte  Nebenniere, 
5s/4  cm  lang  und  etwa  28/4  cm 
breit,  sitzt  dem  oberen  Pol  der 
Niere  mützenförmig  auf,  erhält  eine 
Arterie  aus  dem  Anfangsteil  der 
Art.  coeliaca  und  gibt  eine  kleine 
Vene  in  eine  der  Nierenvenen  ab. 

An  Stelle  der  fehlenden  linken  Niere  findet  sich  in  Höhe  der  Art. 
meBenterica  inf.  etwa  drei  Querfinger  breit  links  der  linken  V.  cava  inferior 
eine  mandelförmige,  sehr  derbe,  flache  Gewebsmasse  von  nicht  ganz  4  cm 
Länge  und  etwa  1 1  cm  Breite.  Die  arterielle  Versorgung  erfolgt  durch 
eine  von  der  linken  Seite  der  Aorta  dicht  unterhalb  der  Arteria  mesenterica 
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«uperior  abgehende  Arterie,  die  sich  in  mehrere  kleine  Aste  teilt.  Von  der 
medialen  Seite  des  Rudiments  verläuft  eine  kleine  Vene  in  etwa  wagerechter 
Richtung  nach  der  linken  V.  cava  inferior.  In  der  oberen  Hälfte  des  Rudi- 
ments findet  sich  nahe  der  hinteren  Fläche  ein  überall  geschlossener,  spalt- 
förmiger  Hohlraum  von  etwa  1  cm  Länge  und  cm  Breite,  der  glatte 
Wandungen  besitzt. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Rudiments  der  linken 
Niere  hat  folgendes  Ergebnis : 

Die  Hauptmasse  besteht  aus  Bindegewehsbündeln,  die  sich  vielfach  durch- 
flechten. Zwischen  ihnen  sind  zahlreiche  ziemlich  grolle,  rundliche  bis  ovale 
Kerne  verstreut.  An  vereinzelten  Stellen  findet  sich  etwas  Fettgewebe. 
Muskelelemente  sind  nicht  nachweisbar.  Die  Lumina  der  dickwandigen 
Arterien  und  der  Venen  sind  ziemlich  weit.  Nahe  der  einen  Seite  findet 
«ich,  parallel  mit  ihr  laufend,  der  schon  oben  erwähnte  spaltförmige  Hohl- 
raum. An  einzelnen  Stellen  seiner  Wand  lassen  sich  Bündel  eines  fein- 
faserigen, kernlosen  Gewebes  erkennen,  die  etwas  von  ihrer  Unterlage,  dem 
Bindegewebe,  abgeholten  sind.    Ein  Endothelbelag  ist  nirgends  nachweisbar. 

Außerdem  finden  sich  im  Bindegewebe  verstreut  ziemlich  zahlreich  mit 
Zellen  ausgekleidete  Schläuche,  von  denen  sich  zwei  Arten  unterscheiden 
lassen : 

1.  Kleinere  Kanäle  von  einer  durchschnittlichen  Weite  von  ca. 
1IU)  mm.  Sie  sind  mit  unregelmäßig  angeordneten  Zellen  ausgekleidet  und 
von  einer  konzentrisch  gestreiften  Bindegewcbsschicht  umgeben.  Zwischen 
Zellschicht  und  Bindegewebe  finden  sich  zuweilen  vereinzelte  zirkulär  ver- 
laufende Muskelfasern.  Im  Lumen  dieser  Kanäle  liegen  abgestoßene  epitheliale 
Zellen  und  hier  und  da  (durch  Hämatoxylin)  intensiv  schwarzblau  gefärbte, 
homogene,  kugelige  Gebilde. 

2.  Größere  Kanal«,  die  durchschnittlich  2  If>  mm,  im  Maximum  1  mm 
weit  sind.  Sie  sind  mit  einer  einschichtigen  Zelllage  ausgekleidet,  die  einer 
Membrana  propria  aufsitzen ;  eine  Muscularis  fohlt.  Auch  hier  bat  das  um- 
gebende Bindegewebe  konzentrische  Streifung.  Die  Kerne  der  zelligen  Aus- 
kleidung sind  rundlich  bis  oval  und  von  wenig  Protoplasma  umgeben.  Der 
Inhalt  der  Lumina  besteht  aus  homogenen,  kolloidartigen  Massen,  die  sich 
nach  van  Gjkson  braun,  mit  Eosin  rosa  färben. 

Die  größeren  Kanäle  liegen  vereinzelt  oder  in  Gruppen  angeordnet.  Sie 
zeigen  in  letzterem  Falle  im  ganzen  denselben  Bau  wie  bei  den  vereinzelt 
liegenden  Kanälen.  Sie  sind  voneinander  durch  schmale  derbe  Bindegewebs- 
hülle! getrennt.  Das  ganze  Konvolut  wiederum  wird  von  zirkulär  ver- 
laufendem Bindegewebe  umgeben. 

In  der  unteren  Hälfte  des  Rudiment«  lassen  sich  mehrere  derbe  Binde- 
gewebsstriinge  herauspräparieren  ,  die  sich  nach  kurzem  Verlauf  zu  einem 
derben,  drehrunden,  reichlich  stricknadeldicken  Strang  vereinigen,  der  vor 
der  Arteria  und  Vena  iliaca  externa  aiiiintra  vorbei  nach  der  Blase  zu  ver- 
läuft. Der  seinem  Vorhalten  nach  dem  linken  Ureter  entsprechende 
Strang  ist  etwa  8  cm  lang  und  geht  an  seinem  distalen  Ende  ganz  allmählich 
in  ein  die  Stelle  der  linken  Samen  blase  einnehmendes  Konvolut  von 
«Schlingen  über,  das  eine  Länge  von  etwa  7'  ,  cm  und  eiue  größte  Breite 
von  ungefähr  4  cm  bat.  Das  linke  Vas  deferens  verläuft  vor  dem  linken 
Ureter,  etwa  dort,  wo  er  in  dit  linke  Samenblase  einmündet,  vorbei,  wendet 
eich,  allmählich  dicker  werdend,  nach  unten  und  geht  in  den  medialen  Teil 
«ler  vergrößerten  linken  Samenblase  über. 

Kin  A  u  sfü  hru  n  gsgan  g  der  linken  Samenblaso  ließ  »ich  nicht  finden, 
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ebenso  war  keine  Öffnung  an  der  entsprechenden  Stelle  der  TJretra  nach« 
weisbar.  Der  dünne,  in  der  Abbildung  sichtbare,  zwischen  Samenblase  und 
Harnblase  verlaufende  Strang  erwies  sich  mikroskopisch  als  Arterie. 

Der  in  der  oberen  Hälfte  nicht  sondierbare  linke  Ureter  enthält  in 
der  unteren  Hälfte  ein  spaltförmiges  Lumen,  das  mit  dem  Lumen  der  linken 
Samenblase  kommuniziert.  Das  ziemlich  dünnflüssige,  trübgelbliche  Sekret 
der  linken  Samenblase  läßt  meist  zerfallene,  einzelne  noch  wohl  erhaltene 
Spermatozoon  erkennen. 

Der  linke  H  o  d  e  ist  etwas  kleiner  als  der  rechte.  Die  beiden  Blätter 
der  Tunica  vaginalis  propria  Bind  fest  miteinander  verwachsen. 

Die  Jinke  Nebenniere  ist  etwas  größer  als  die  rechte,  flach  und  hat 
eine  ungefähr  quadratische  Form  mit  abgerundeten  Ecken.  Ihre  Länge  be- 
trägt etwa  41/2  cm,  ihre  größte  Breite  4' ^  cm.  Sie  erhält  eine  am  An- 
fangsteil der  Arteria  coeliaca  entspringende  kleine,  sich  bald  gabelnde  Arterie 
und  entsendet  eine  Vene,  welche  die  linke  V.  cava  inferior  dicht  unterhalb 
der  Teilungsstelle  erreicht.  Etwas  weiter  distal  münden  dicht  nebeneinander 
zwei  Venen  kleinen  Kalibers,  die  ihrem  Verlauf  nach  einer  doppelten  Vena 
Bperraatica  interna  sinistra  entsprechen.  Die  untere  der  beiden  Venen  läuft 
ventral  an  dem  linken  Nierenrudiment  vorbei  und  ist  durch  bindegewebige 
Strände  an  dieses  angeheftet. 

Die  rechte  V.  spermatica  int.  mündet  in  der  Vorderwand  der 
rechten  Vena  cava  inferior  dicht  unterhalb  der  Teilungsstelle. 

Die  Harnblase  zeigt  normale  Verhältnisse,  nur  fehlt  auf  der  linken 
Seite  jede  Andeutung  einer  l'reterenmündung. 

3.  Fall. 

W.  L.,  76 jähriger  Former,  am  7.  Juni  1906  an  Magenkarcinom  ge- 
storben. 

Sektion  am  8.  Juni  1906  (Dr.  Ziesche). 

Anatomische  Diagnose:  Carcinoma  exuleeratum  ventri- 
culi  (Curvaturae  minoris).  Carcinomata  inetaetatica  partim  haemorrhagica 
hepatis.  Tuberculosis  obsoleta  pulmonis  utriusque.  Aplasia  fere  totalis 
renis  sinistri.  Communicatio  ureteris  sin is tri  cum  vesicula 
seminali  sinistra.  Defectus  duetus  ejaculatorii  sinistri. 
Hydrocele  sin. 

Aorta  abdominalis,  Vena  cava  inferior  und  die  rechte  Seite 
des  Urogenitalsystems  zeigen  keine  Benonderheiten,  nur  die  rechte  Niere 
ist  stark  vergrößert.  Der  Polabstand  beträgt  1 1 1 3  cm,  die  größte  Breite 
des  oberen  Pols  7  cm,  die  des  unteren  6  cm.  Ihre  Kapsel  ist  leicht 
ablösbar,  die  Oberfläche  glatt.  Auf  dem  Durchschnitt  lassen  sich  makro- 
skopisch keine  pathologischen  Veränderungen  erkennen.  Die  Gefäße  sind 
normal,  ebenso  der  rechte  Ureter,  dessen  Länge  30  cm  beträgt,  sowie 
Hode,  Vas  deferens  und  Samenbläschen  dieser  Seite  und  beide 
Nebennieren. 

Entsprechend  der  Lage  der  rechten  Niere  findet  sich  auf  der  linken 
8eite  ein  länglichviereckiges  flaches  Gebilde  von  derber  Beschaffenheit.  Es 
hat  eine  Länge  von  etwa  4  cm  und  eine  durchschnittliche  Breite  von  3  cm. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  eines  aus  der  Vorderfläche 
der  unteren  Hälfte  exzidierten  Stückchens  zeigt  im  allgemeinen  dasselbe  Bild 
wie  im  Fall  2.  Nur  finden  eich  hier  an  einer  Stelle  deutlich  verschieden 
getroffene  Bündel  glatter  Muskelfasern.    Auch  hier  sind  schlauchförmige  Ge- 
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bilde  vorhanden,  die  aas  einer  konzentrisch  gestreiften  Bindegewebsschicht 
and  einer  in  anregelmäßigen  Lagen  angeordneten  Auskleidung  epithelialer 
Zellen  bestehen ;  der  eine  Schlauoh  ist  halbmondförmig  gekrümmt,  durch  einen 
Vorsprung  der  Wand  scheinbar  in  zwei  Hälften  geteilt. 

Dieses  Nierenrudiment  erhält 
eine  kleine,  sich  kurz  vor  dem 
Eintritt  in  den  medialen  oberen 
Fol  gabelnde  Arterie,  die  aus  der 
Aorta  in  Höhe  des  Abgangs  der 
rechten  Arteria  renalis,  etwas 
unterhalb  der  Arteria  mesenterica 
superior,  entspringt  und  etwa  in 
der  Mitte  einen  kleinen  Ast  zur 
linken  Nebenniere  abgibt.  Zwei 
bald  konfluierende  Venen  von 
etwas  stärkerem  Kaliber  münden 
in  die  Vena  cava.  Diese  Vena 
renalis  empfängt  von  unten  ein 
als  Vena  spermatica  interna  zu 
deutendes  Gefäß  und  von  oben 
eine  kleine  Vena  suprarenalis.  An 
dem  Rande  des  Rudiments  sieht 
man  mehrere  derbe  Bindegewebs- 
zöge,  die  sich  nach  abwärts  zu 
einem  soliden,  etwa  Stricknadel  - 
dicken  Strang  vereinen,  der  dem 
linken  Ureter  entspricht.  Dieser 
hat  eine  Länge  von  etwa  30  cm  und 
zeigt  in  seinem  Verlauf  normale 
topographische  Verhältnisse.  Er  ist  an  keiner  Stelle  sondierbar  und  geht  all- 
mählich in  die  linke,  etwas  vergrößerte  Samenblase  über.  Die  linke  Samen- 
blase hat  eine  Länge  von  3  cm  und  eine  größte  Breite  von  etwa  2  cm. 
Sie  fühlt  sich  derb  an  und  enthält  trübgelbliches  Sekret,  in  dem  Bich  Sper- 
matozoon nicht  mit  Sicherheit  nachweisen  lassen.  Die  Samenblase  hängt  mit 
der  Harnblase  durch  derbe  bindegewebige  Stränge  zusammen.  Ein  Ductus 
ejaculatorius  läßt  sich  nicht  finden,  ebenso  fehlt  in  der  sonst  normalen 
Harnröhre  jede  Andeutung  der  Mündung  eines  solchen. 

Die  Hoden  sind  normal,  links  bestand  eine  kleine  Hydrocele.  Das 
linke  Vas  deferens  zeigte  ebenfalls  keine  Besonderheiten.  8eine  Mündung 
in  die  linke  Samenblase  läßt  sich  am  Präparat  nicht  mit  Sicherheit  feststellen. 


Fig.  3. 


In  der  mir  zugänglichen  Literatur  fanden  sich  noch  folgende  in 
diese  Rubrik  gehörende  Fälle: 

4.  Thiebsch,  zitiert  bei  Föhster.  Die  rechte  Niere  fehlte.  Auf 
der  rechten  Seite  saß  ein  kleines,  drüsenähnliches  Organ,  aus  dem  fünf 
Kanäle  entsprangen.  Diese  hingen  mit  einer  großen  Blase  zusammen  und 
vereinigten  sich  zu  einem  gemeinsamen  Kanal,  der  mit  der  rechten  Samen- 
blase kommunizierte.  Hode  und  Samenleiter  der  rechten  Seite  waren  wohl- 
gebildet; letzterer  endete  blind. 
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5.  C.  E.  E.  Hoffmaun's  1.  Fall:  Bei  einem  42  jährigen  Mann 
(M.  V.)  hatte  jede  Niere  zwei  Ureteren.  Diejenigen  der  linken  Niere  ver- 
einigten eich  kurz  vor  ihrer  normalen  Mündung  in  die  Harnblase.  Das  rechte 
Nierenbecken  war  in  zwei  Abteilungen  geschieden.  Während  die  untere  in 
einen  normal  verlaufenden  Ureter  überging,  wurde  die  obere,  stark  hydro- 
nephrotische  Abteilung  zu  einem  weiten  derben  Schlauch  mit  zahlreichen 
Einschnürungen  und  Ausbuchtungen,  der  direkt  in  die  etwas  vergrößerte 
rechte  Samenblase  überging.  Diese  kommunizierte  mit  dem  rechten  Samen- 
leiter dicht  an  der  Harnblase  und  mündete  mittels  eines  Ductus  ejaculatorius 
am  Colliculus  seminalis  in  die  Harnröhre.  Die  Genitalien  zeigten  sonst  keine 
Besonderheiten. 

6.  C.  E.  E.  Hoffmann's  2.  Fall:  Bei  einem  421/, jährigen  Manne 
(J.  B.)  waren  Niere  und  Ureter  der  rechten  Seite  normal.  Die  linke  Niere 
war  in  zwei  Abteilungen  geteilt,  von  denen  die  untere  einen  normalen  Ureter 
besaß.  Die  obere  Abteilung  ging  in  einen  weiten,  vielfach  ausgebuchteten 
Schlauch  über,  der  sich  in  seinem  unteren  Abschnitte  mit  einem  dem  Samen- 
leiter dorsal  anliegenden  Blindsacke,  dem  Samenbläschen,  verband.  Er  ging 
dann  in  den  Ductus  ejaculatorius  über,  der  das  untere  Ende  des  Samenleiters 
aufnahm  und  am  Colliculus  seminalis  in  die  Harnblase  mündete. 

7.  EpprXGER.  Bei  einem  22jährigen  Soldaten  war  die  rechte  Niere 
sehr  groß,  die  linke  hochgradig  atrophisch.  Der  linke  Ureter  wölbte  sich  in 
seinem  untersten  Teil  zwischen  Schleimhaut  und  Muskulatur  der  Blase  als 
dünnwandiger  Sack  in  die  Blase  hinein  vor.  An  der  dorsalen  Wand  dieser 
Vorwölbung  fand  sich  eine  schlitzförmige  Kommunikation  mit  der  linken 
Samenblase,  die  durch  einen  Ductus  ejaculatorius  in  normaler  Weise  in  die 
Urethra  mündete. 

8.  Bostroem.  Einem  73  Jahre  alten  Manne  fehlten  die  linke  Niere 
und  ihre  Gefäße  vollständig.  Die  rechte  Niere  zeigte  kompensatorische  Hyper- 
trophie. Der  linke  Ureter,  18  cm  lang,  war  stark  erweitert  und  ging  in 
die  ebenfalls  dilatierte  8amenblase  über,  in  die  sich  das  linke  Yas  deferens 
einsenkte.  Der  Harnleiter  wölbte  sich  cystenartig  in  die  Harnblase  vor  und 
konnte  so  das  Oriticiura  ioternum  urothrae  verlegen. 

9.  Weigert  beschreibt  einen  männlichen  Fötus,  dessen  linke  Niere 
in  eine  große  Cyste  umgewandelt  war.  Von  ihr  entsprang  ein  erweiterter, 
mit  klarer  Flüssigkeit  gefüllter  Ureter  von  12  cm  Länge,  der  nahe  der 
Blasenwand  mit  der  linken  Samenblase  kommunizierte.  Beide  Sainenblasen 
mündeten  durch  einen  gemeinsamen  Ductus  ejaculatorius  in  die  Harnröhre. 

10.  EcKARDT.  32 jähriger  Mann.  Die  rechte  Niere  war  vergrößert, 
ihr  Ureter  dilatiert  und  geschlängelt.  Die  linke  Niere  fehlte.  Links  fanden 
sich  zwei  Samenbläschen,  von  denen  das  obere  in  einen  nach  der  linken 
Nierengegend  zu  verlaufenden,  blind  endigenden  Strang  überging,  der  ober- 
hslb  der  Kreuzung  mit  der  Arteria  iliaca  communis  zwei  ampullenförmige 
Erweiterungen  zeigte  und  sich  mikroskopisch  als  Ureteranlage  erwies.  Das 
untere  Samenbläschen  ging  gleichfalls  in  einen  ziemlich  parallel  dem  erstcren 
verlaufenden  Strang  über.  Die  Samenblasen  beider  8eiten  mündeten  ge- 
meinsam am  Colliculus  seminalis.  Ihre  Einmündungssteile  war  durch  ein 
kleines  Septum  geteilt.  Im  Trigonum  vesicae  fand  sich  rechts  eine  normale 
Ureteröffnung,  die  linke  fehlte  vollständig. 

11.  Palma  (zitiert  bei  Friedland)  berichtet  von  einem  Fall,  in  dem 
ein  accessorischer  Ureter  der  linken  Niere  in  die  linke  Samenblase  mündete. 
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12.  Sankott.  Bei  einem  62  jährigen  Manne  war  die  rechte  Niere 
vergrößert.  Statt  der  linken  Niere  fand  sich  etwa  5  cm  von  der  Aorta  ent- 
fernt im  retroperitonealen  Fettgewehe  ein  längeovaler  platter  Körper  etwa 
in  Höhe  des  Ursprungs  der  Arteria  mesenterica  superior.  Dieser,  seiner 
Lage  und  Blutversorgung  nach  als  Nierenrudiment  anzusprechender  Körper 
war  41  ,  cm  lang,  l1^  cm  breit  und  0,8  cm  dick.  Er  zeigte  auf  der  Vorder- 
seite verzweigte,  als  Ureter  Verästelungen  zu  deutende  Schläuche.  Mikro- 
skopisch bestand  er  aus  einem  lockeren  bindegewebigen  Strom  a,  in  welches 
glatte  Muskelfasern,  kapillare  Arterien-  und  Venenäste,  sowie  mit  Epithel 
ausgekleidete  Schläuche  eingelagert  waren.  Glomeruli  fehlten  vollständig. 
Der  von  diesem  Rudiment  ausgehende  Ureter  erweiterte  sich  nach  unten  und 
sprang  in  die  Harnblase  in  Form  zweier,  keinerlei  Öffnung  zeigender  Cysten 
vor.  An  seiner  hinteren  Wand  hiugegen  kommunizierte  er  spaltförmig  mit 
der  linken  Samenblase,  die  mittels  eines  Ductus  ejaculatorius  in  normaler 
Weiso  in  die  Urethra  einmündete. 

13.  C.  H.  Wh ite  fo  r  p* Pl ymo uth .  Bei  einem  68  jährigen  Manne 
fand  sich  statt  der  linken  Niere  eine  etwa  halbkastaniengroßc  fibröse  Ge- 
websmasse.  Von  dieser  ging  der  linke  sehr  dünnwandige,  durch  getrübte 
Flüssigkeit  ausgedehnte  Ureter  ab,  der  am  höchsten  Punkt  der  linken  Samen- 
blase mündete.  Er  stand  mit  der  Harnblase,  in  deren  Wand  die  linke 
Ureterenöffnuog  fehlte,  in  keiner  Verbindung. 

14.  Paul  Fischer.  Die  rechte  Niere  eine»  27  Jahre  alten  Mannes 
zeigte  kompensatorische  Hypertrophie.  Statt  der  linken  Niere  fand  sich  ein 
etwa  walnußgroßer,  braunroter  Körper  von  weicher  Konsistenz.  Mikro- 
skopisch bestand  dieses  Rudiment  aus  lockerem,  bindegewebigen  Stroma.  das 
von  glatten  Muskelfasern  durchzogen  wurde  und  erweiterte  Kapillaren  ent- 
hielt. Außerdem  fanden  sich  als  Uretorverzweigungen  zu  deutende  Kanäle, 
die  mit  ein-  bis  zweischichtigem,  kubischen  Epithel  ausgekleidet  waren.  Sie 
enthielten  u.  a.  großenteils  zerfallene  Spermatozoen.    (ilomeruli  fehlten. 

Der  linke,  29  cm  lange  Ureter  ging,  vielfach  ausgebuchtet,  direkt  in 
die  linke  Sameuhlaso  über,  nahm  den  linken  Samenleiter  an  entsprechender 
Stelle  auf  und  endete  dann  blind.  Im  linken  Ureter,  Hoden  und  Nebenhoden 
fanden  sich  gleichfalls  zerfallene  Spermatozoen. 

Auf  dem  Caput  galliuuginis  bestand  nur  je  eine  Mündung  für  den 
Utriculus  prost aticus  und  den  rechten  Ductus  ejaculatorius;  ebenso  war  nur 
die  rechte  Seite  des  Trigonum  vesieae  ausgebildet. 

II.  Kommunikation  zwischen  Ureter  und  Samenleiter. 

15.  Korr  (Auszug  aus  dem  bei  Bostioim  wörtlich  angeführten 
Fall).  Es  handelte  sich  um  einen  52jahrigen  Mann,  bei  dem  die  rechte 
Niere  vollständig  fehlte.  Der  rechte  Harnleiter  begann  in  Höhe  des  vierten 
Lendenwirbels,  erweiterte  sieh  nach  unten  zu  und  nahm  etwa  l  cm  von  der 
Blase  entfernt  den  gleichfalls  stark  erweiteren  und  mehrfach  gewundenen 
rechten  Samenleiter  auf,  der  mit  der  Samenblase  oder  dem  Ductus  ejacula- 
torius «einer  Seite  nicht  kommunizierte.  Der  Harnleiter  bildete  in  der  Blasen- 
wand  eine  vom  Trigonum  bis  /.um  Caput  gallinaginis  reichende,  blasenartige 
Vorwöibting  und  mündete  auf  letzterem.  Das  vollkommen  isolierte  rechte 
Samenblascln  n  mündete  normal  durch  einen  Ductus  ejaculatorius. 

E('KARI>T.     Bei    einem    50 jährigen  Manne    war  die  linke  Niere 
vergrößert  und  zeigte  Granularatrophie.    Ureter,  Samenblase  und  Vaa  deferens 
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der  linken  Seite  waren  nurmal,  ebenso  die  Einmündungssteile  des  linken 
Ureters.  Die  rechte  Niere  fehlte,  ebenso  eine  Andeutung  einer  rechten 
Ureterenmündung  im  Trigonum.  Von  der  rechten  Nierengegend  zog  nach 
der  Blase  zu  ein  stark  geschlängelter,  stellenweise  ampullenförmig  erweiterter 
Strang,  der  mit  dem  rechten  Vas  deferens  kommunizierte.  Am  Colliculus 
seminalis  fand  sich  rechts  keine  Öffnung.  Das  rechte  Samenbläschen  war 
fibrös  entartet. 

17.  Friedlan])  beschreibt  einen  männlichen  Föt,  bei  dem  die  rechte 
Niere  Form  und  Größe  einer  kleinen  Bohne  hatte  und  in  Höhe  der  Teilungs- 
stelle  der  Aort«  etwa  einen  Finger  breit  rechts  der  Mittellinie  saß.  Der 
rechte  Ureter  nahm  2  cm  unterhalb  seines  Ursprungs  das  rerhte  Vas  deferens 
auf  und  mündete  3  mm  tiefer  als  der  normale  linke  Ureter.  Die  Öffnung 
war  auch  für  feinste  Sonden  undurchgängig.  Die  rechte  8araenblase  fehlte. 
Die  Urogenitalorgane  der  linken  Seite  waren  normal.  —  In  beiden  Samen- 
strängen fanden  sich  accessorische  Nebennieren. 

III.  Kommunikation  zwischen  Ureter  und 
Ductus  ejaculatorius. 

18.  Rf.LIQUKT  (zitiert  bei  Schwarz).  Die  rechte  hochgradig  hydro- 
nephrotische  Niere  hatte  zwei  Btark  dilatierte  Ureteren,  von  denen  der 
obere  unter  dem  Blasengrund  in  eine  Tasche  auslief,  die  sich  durch  die 
Mündung  des  rechten  Ductus  ejaculatorius  in  die  Harnröhre  öffnete.  Diese 
Tasche,  sowie  Niere  und  Ureter  der  rechten  Seite  waren  mit  einer  schwarzen, 
übelriechenden  Flüssigkeit  gefüllt ,  wie  sie  Patient  von  Zeit  zu  Zeit  mit 
seinem  Harn  ausgeschieden  hatte.  Sie  enthielt  Harnstoff  und  veränderte  rote 
Blutkörperchen. 

Bevor  ich  in  die  gemeinsame  Betrachtung  der  eben  aufgeführten 
Fälle  eintrete,  möchte  ich  einige  entwicklungsgeschichtliche  Bemerkungen 
vorausschicken : 

Kupffer  ')  wies  uach,  daß  die  erste  Anlage  der  Niere  jederseits 
als  eine  blindsackförmige  Ausstülpung  an  der  Hiuterwand  des  WoLFF'schen 
Ganges  dicht  oberhalb  seiner  Einmündung  in  die  Kloake  entsteht.  Sie 
erscheint  bei  menschlichen  Embryonen  von  5  mm  Länge  (Mixot).  Diese 
Ausstülpung  wächst  allmählich  in  die  Länge,  erweitert  sich  an  ihrem 
proximalen  Ende  und  buchtet  sich  hier  mehrfach  aus.  Dieser  Teil  der 
Mierenanlage  stellt  das  primäre  Nierenbecken  dar. 

Bis  zu  diesem  Punkte  der  Entwicklung  besteht  unter  den  Autoren 
keine  prinzipielle  Meinungsverschiedenheit. 

Die  weitere  Entwicklung  findet  nach  Ansicht  der  meisten  Forscher8) 
in  der  Weise  statt,  daß  das  primäre  Nierenbecken  zahlreiche,  sich  dicho- 
tomisch  teilende  Sprossen  treibt,  deren  Ende  die  MAi.ric.Hi'schen 
Körperchen  darstellten,  daß  also  sowohl  das  ableitende  und  sammelnde 
als  auch  das  sezernierende  Kanalsystem  Produkte  des  Ureters  sind.  Dem- 

J)  Archiv  f.  mikrosk.  Anatomie  Bd.  I  1805  und  Bd.  II  1866. 

-)  Genaue  Angabeu  finden  sich  bei  Mixot  p.  525  und  ScintElXER. 
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gegenüber  behaupten  andere,  besonders  neuere  Embryologen,  daß  die 
gewundenen  Harnkanälchen  sich  unabhängig  von  den  Sprossen  des  Ureters 
entwickeln,  während  allein  die  Sammelröhren  bis  zur  Einmündung  der 
Schaltstücke  aus  dem  Ureter  hervorgehen.  Die  sehr  eingehenden  Unter- 
suchungen von  Scheeineb  (unter  Prof.  Rabl)  haben  zu  folgendem 
Resultat  geführt. 

Aus  dem  Nierengang,  dem  primären  Nierenbecken,  stammt  das  ab- 
leitende und  sammelnde  Kanalsystem,  von  der  Uretermündung  bis  zur 
Mündung  der  Schaltstücke  in  die  Sammelröhren.  Aus  der  Innenzone 
des  metanephrogenen  Gewebes  geht  das  harnsezernierende  Kanalsystem 
bis  zu  den  Glomeruluskapseln  hervor.  Die  Außenzone  ist  der  Mutter- 
boden des  interstitiellen  Gewebes.  Diese  Entstehung  des  Kanalsystems 
der  Niere  aus  zwei  verschiedenen  Anlagen  erklärt  auch  am  besten  die 
bei  gewissen  Bildungsanomalien  der  Niere,  der  kongenitalen  Cystenniere 
und  den  adeno-sarkomatösen  Mischgeschwülsten  vorkommenden  Formen. 

Bei  dem  großen  Interesse,  das  die  Untersuchungen  Schreineb's,  die  er 
an  zahlreichen  in  Serien  zerlegten  tierischen  und  menschlichen  Embryonen 
angestellt  hat,  beanspruchen,  sei  eB  mir  erlaubt,  hier  kurz  den  Gang  der 
weiteren  Entwicklung  der  bleibenden  Niere  beim  Menschen  nach  der  Arbeit 
Schreiner's  zu  skizzieren. 

Das  primäre  Nierenbecken,  die  proximale  Erweiterung  der  schon  oben 
erwähnten  Ausstülpung  des  WoLFF'schen  Ganges,  dem  Ureter,  ist  allseitig 
von  nephrogenem  Gewebe  umgeben.  Ureter  und  primäres  Nierenbecken  sind 
von  mehrschichtigem  Epithel  auegekleidet,  das  höher  ist  als  das  des  Wolff- 
schen  Ganges.  Bei  einem  Embryo  vom  Anfang  der  5.  Woche  fand  8chrefner 
das  linke  primäre  Nierenbecken  länger  und  breiter  als  das  rechte. 

Die  Ausstülpungen  des  primären  Nierenbeckens  treiben  zahlreiche  sich 
dichotomisch  verzweigende  Sprossen,  die  Sammelröhrchen.  Dem  etwas 
erweiterten  Endstück  eines  solchen  Sammclröhrchens  liegt  eine  aus  zwei 
Reihen  epithelialer  Zellen  bestehende  Zellmasse  an:  die  Innenzone  des  meta- 
nephrogenen Gewebes.  Die  Zellen  lassen  vielfache  Kernteilungen  erkennen. 
Allmählich  zeigt  sich  zwischen  beiden  Reihen  ein  Lumen,  das  sich  vergrößert 
und  so  aus  den  parallelen  Zellreihen  einen  Zellschlauch,  den  Anfang  eines 
Harnkanälchens,  formt.  Die  dem  Sammelröhrchen  abgekehrte  Wand  verdickt 
sich  und  wölbt  sich  nach  innen  vor,  wodurch  das.  untauglich  rundliche  Lumen 
Sichelform  erhält.  In  diese  Einbuchtung  wachsen  späterhin  von  außen 
Bindegewebe  und  Gefäße,  die  den  Glomerulus  bilden,  hinein.  Parallel  der 
Richtung  dieser  Einstülpung  und  etwas  entfernt  davon  wird  dann  die  dem 
Sammelröhrchen  anliegende  Wand  des  Kanälchens  von  diesem  selbst  nach 
innen  vorgebuchtet,  so  daß  die  Kanälchenanlacre  eine  S-forra  bekommt.  Der 
letztere  Schenkel,  dem  Sammelröhrchen  direkt  anliegend,  hat  einen  dreh- 
runden (Querschnitt  mit  hohem,  cylindrischen  Epithel.  Der  erstere,  etwas 
entfernte  Schenkel  ist  schalenförmig  verbreitert  und  zeigt  an  seiner  konvexen 
Seite  kubisches,  an  seiner  konkaven  mehr  cylindrisches  Epithel.  Die  Epi- 
tbelien  jenes  Schenkels  verbinden  sich  mit  denen  des  Sammelröhrchens,  die 
Lumina  beider  gehen  ineinander  über.  Die  konvexe  Wand  dieses  Schenkels 
wird  /.um  äußeren,  die  konkave  Wand  zum  inneren  Blatt  der  BoWMAN'schen 
Kapsel.     Beide  Schenkel  entfernen  sich  allmählich   durch  Längenwachstum 
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voneinander  und  so  entatehen  die  zwischen  der  Einmündung  des  Harnkanäl- 
chens  in  das  Sammelröhrcheng,  dem  Schaltstück  und  der  Glonieruluskapsel 
liegenden  Teile:  HKNLE'sche  Schleifen  und  Tubuli  contorti.  Kurz  vor 
Schreiner  gelangte  Harri n«  ')  zu  einem  ähnlichen  Resultat.  Nach  ihm 
stammen  die  Malpiohi 'sehen  Körperchen  aus  dem  mittleren  Keimblatt  und 
erscheinen  Ende  des  2.  Monats.  Sie  treten  später  mit  den  Anfangen  der 
vom  WoLFF'schen  Gang  abstammenden  Harnleiter  in  Verbindung. 

Die  Niere  wächst  allmählich  am  WoLFF'schen  Gang  in  die  Höhe, 
während  sich  der  Ureter  in  seinem  Anfangsteil  vom  WoLFF'schen  Gang 
trennt.  Dabei  kommt  der  Ureter  vor  den  WoLFF'schen  Gang  zu  liegen. 
Der  WoLFF'sche  Gang  wird  zum  Samenleiter,  an  dessen  unterstem  Ende  die 
.Samenbläschen  als  kleine  Ausstülpungen  entstehen.  Harnblase  und  Sinus 
nrogenitalis  bilden  sich  aus  dem  ventralen  Teil  der  Kloake;  jene  nimmt 
die  Mündungen  der  Ureteren,  dieser  die  der  WoLFF'schen  Gänge  auf.  Durch 
kraniokaudales  Wachstum  der  Blase  rückt  die  Ureterenmündung  allmählich 
kranial wärts,  die  des  WoLFF'schen  Ganges  (Vas  deferens)  kaudalwärta. 

Wie  Schreine«  fand,  mündete  bei  einem  Embryo  vom  Anfang  der 
5.  Woche  der  Ureter  noch  in  den  WoLFF'schen  Gang,  während  bei  einem 
Embryo  von  11,5  mm  Lange,  die  dem  Ende  der  5.  Woche  (His)  entspräche, 
WoLFF'scher  Gang  und  Ureter  getrennt  mündeten. 

In  den  oben  beschriebenen  Fällen  ist  die  Mißbildung  offenbar  da- 
durch zustande  gekommen,  daß  die  Mündung  des  Ureters  der  einen 
Seite,  d.  h.  die  zur  Bildung  des  Ureters  und  der  bleibenden  Niere 
führende  Sprosse,  sich  nicht  von  der  des  WoLFF'schen  Ganges  getrennt 
hat.  Das  entwicklungsgeschichtliche  Stadium,  auf  das  die  Entstehung 
der  Mißbildung  zurückzuführen  wäre,  könnte  demnach  als  das  eines 
Embryo  der  5.  Woche  angesehen  werden. 

Bei  der  Betrachtung  der  oben  angeführten  Fälle  ist  zunächst  hervor- 
zuheben, daß  Nierenmißbildungen  und  diejenigen  der  Genitalorgane  stets 
dieselbe  Seite  betreffen  und  daß  sie  links  häufiger  vorkommen  (elfmal) 
als  rechts  (siebenmal).  In  einigen  Fällen  waren  beide  Nieren  vorhanden 
(sechsmal).  Die  Mißbildung  lag  hier  darin,  daß  die  betreffende  Niere 
aus  zwei  Abteilungen  mit  je  einem  Ureter  bestand  (Fälle  5,  6,  11)  oder 
daß  sie  hochgradig  atrophisch  (Fall  7),  cystisch  degeneriert  und  hydro- 
nephrotisch  (Fälle  9  und  18)  war.  Vollkommenes  Fehlen  t  iner  Niere  ist 
fünfmal  beschrieben  (Fälle  1,  8,  10,  15,  16).  In  den  übrigen  Fällen 
war  ein  Nierenrudiment  in  Form  eines  kleinen  his  walnußgroßen,  derben, 
meist  als  porös  charakterisierten  Körpers  vorhanden  (Fälle  2,  3,  4,  12, 
13,  14,  17).  Die  gesunde  Niere  zeigte  in  der  Regel  kompensatorische 
Hypertrophie  (Fälle  1,  2,  3,  7,  8,  10,  12,  14,  16),  nur  einmal  (Fall  6) 
wird  sie  ausdrücklich  als  normal  groß  bezeichnet. 

Das  Ergebnis  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  Nierenrudinients 
unseres  2.  und  3.  Falles  stimmt  fast  vollkommen  mit  dem  Uberein, 
was  auch  Sankott  und  Fischer  beobachtet  haben.    Der  Umstand, 

l)  Harring,  Journal  of  Pathology  and  Bacteriology  Bd.  VI  1900. 
Ziegler,  BeitrBBe  zur  path.  Anat.  XLII.  Bd.  34 
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daß  Fisches  in  den  cystisch  erweiterten  Kanälchen  Spermatozoon  und 
Reste  von  solchen  fand,  Sankott  und  wir  nicht,  erklärt  sich  daraus, 
daß  bei  jenem  der  vom  Nierenrudiment  ausgehende  Ureter  nicht  obli- 
teriert war. 

Bezüglich  der  Deutung  der  kleineren  und  größeren  Kanäle  stimmen 
wir  im  wesentlichen  mit  Sankott  überein.  Auch  wir  halten  die  kleineren, 
mit  Epithel  ausgekleideten  und  hier  und  da  von  Muskelfasern  umgebenen 
Kanäle  für  Fortsetzungen  der  schon  makroskopisch  sichtbaren  Ureterver- 
zweigungen,  während  die  größeren,  mit  einschichtiger  Zelllage  ausgekleideten 
Gebilde  als  cystisch  erweiterte  Kanälchen  desselben  Ursprungs  anzu- 
sehen sind. 

Zeichen  einer  stattgehabten  Sekretion  —  abgesehen  von  der  kolloid- 
ähnlichen Masse  —  sind  nicht  vorhanden.  Sankott  nimmt  in  seinem 
Falle  eine  Sekretion  an,  einmal  weil  eine  Inaktivitätsatrophie  der  Drüsen- 
schläuche und  -epithelien  fehlte  und  dann  auf  Grund  der  Konkremente, 
die  sich  bei  seinem  Fall  im  unteren  Ureterteile  fanden  und  die  aus 
oxsalsaurem  Kalk,  zum  geringen  Teil  aus  harnsaurem  Kalk  bestanden. 

Jedenfalls  kommt  einer  mögliehen  Sekretion  kein  für  die  weitere 
Entwicklung  des  Ureters  maßgebender  Einfluß  zu.  Die  Ausbildung  der 
Ureteren  scheint  vielmehr  durch  die  Art  ihrer  Mündung  bedingt  und 
je  nachdem,  ob  zentripetal  Sekret  in  sie  hineingelangen  kann  oder  nicht, 
modifiziert  zu  werden. 

Was  die  Verbindung  des  Ureters  mit  der  —  meist  vergrößerten  — 
Samenblase  anlangt,  so  geht  der  Ureter  entweder  ohne  scharfe  Grenze 
in  sie  über,  indem  er  sich  allmählich  erweitert,  oder  er  kommuniziert 
mit  ihr ,  an  ihr  vorbeilaufend  durch  eine  spaltförmige  Öffnung  ihrer 
Wand.  Im  letztereu  Falle  kann  sich  der  Ureter  in  die  Wand  der 
Harnblase  fortsetzen  und  cystenartig  in  ihr  Lumen  hinein  vorwölben. 
Bei  beiden  Arten  der  Kommunikation  mit  der  Saraenblase  ist  der  Ureter 
in  der  Regel  erweitert  und  mit  klarer  oder  getrübter  Flüssigkeit  gefüllt, 
auch  wenn  das  Samenbläschen  durch  einen  Ductus  ejaculatorius  in 
normaler  Weise  mündet.  In  unserem  2.  und  3.  Fall  war  der  Ureter 
nicht  erweitert. 

Die  Fälle  von  Kommunikation  des  Ureters  mit  Vas  deferens  oder 
Ductus  ejaculatorius  sind  zu  wenig  zahlreich,  um  zusammenfassende 
Schlüsse  zu  ermöglichen. 

In  gewissen  Fällen  kann  diese  Mißbildung  schon  intra  vitam  Er- 
scheinungen machen;  so  verlegte  einmal  der  sich  cystenartig  in  die  Harn- 
blase vorwölbende  Ureter  das  ( )rincium  internum  ureterae  (Fall  8).  In  einem 
anderen  Falle  (18)  war  intra  vitam  schwarze,  übelriechende  Flüssigkeit 
dem  Urin  beigemengt,  die,  wie  die  Sektion  ergab,  der  diktierte  miß- 
gebildete Ureter  enthielt.  Sankott  hält  für  wahrscheinlich,  daß  „manche 
Fälle  unheilbarer  Prostate-  oder  Spermatorrhoe  sich  bei  endoskopischer 
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Untersuchung  der  Ureterenmündungen  als  derartige  Mißbildungen  heraus- 
stellen würden". 

Außer  in  den  letzten  beiden  Fällen  waren  die  Mißbildungen  während 
des  Lebens  symptomlos  geblieben.  Auch  bei  unseren  drei  Fällen 
fand  ich  in  den  Krankengeschichten  keine  bezügliche  anamnestische 
Angabe. 


Am  Schluß  erlaube  ich  mir,  meinem  verehrten  Chef,  Herrn  Go« 
heimrat  Marchand,  meinen  aufrichtigen  Dank  für  Überlassung  der 
Präparate  auszusprechen. 
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XVIII 

Drei  Fälle  von  primärem  Leberkarcinom. 

Von 

Dr.  Walther  Loehlein, 

c.  Z.  Assistent  an  der  Augenklinik  zu  Glessen. 
Aus  dem  pathol.  Institut  der  Universität  Leipzig  (Dir.:  Prof.  Marchand). 

Hierzu  Tafel  XIX. 


Das  der  folgenden  Arbeit  zugrunde  liegende  Material  entstammt 
dem  pathologisch-anatomischen  Institut  zu  Leipzig  und  wurde  mir  durch 
das  freundliche  Entgegenkommen  des  Direktors  desselben,  Geh.  Rat 
Prof.  Marchaxd,  zugänglich,  wofür  ich  hier  meinen  aufrichtigen  Dank 
aussprechen  möchte. 


Die  letzten  Jahrzehnte  haben  eine  sehr  große  Zahl  kasuistischer 
Beitrüge  und  eine  Reihe  kritisch  zusammenfassender  Arbeiten  über  das 
primäre  Leberkarcinom  und  speziell  seine  Histogenese  gebracht,  ohne 
daß  der  Zwiespalt  der  Meinungen  —  selbst  wenn  man  zunächst  von  der 
parasitären  Theorie  ganz  absehen  will  —  dadurch  verringert  worden 
wäre.  Wenn  so  der  gleiche  Gegenstand  von  anerkannten  Beobachtern 
völlig  divergente  Erklärungen  erfährt,  so  liegt  es  ja  von  vornherein  nahe 
anzunehmen,  daß  das  Objekt  der  Untersuchungen  kein  unveränderliches, 
einheitliches  ist,  und  in  der  Tat  haben  viele  von  den  unter  dem  Namen 
des  primären  Leberkarcinoms  beschriebenen  Fällen  nur  noch  die  Eigen- 
schaft als  maligne  Epithelialgeschwulst  miteinander  gemein,  während 
sowohl  der  makroskopische  als  der  mikroskopische  Befund  gänzlich  un- 
vergleichbar erscheint  und  eine  einheitliche  Entstehungsweise  der  be- 
schriebenen Tumoren  durchaus  unwahrscheinlich  macht. 
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Dies  legt  die  Auffassung  nahe,  daß  es  verschiedenartige  Prozesse 
sind,  welche  die  Bedingungen  für  das  Entstehen  primärer  Leberkrebse 
schaffen  können.  Uber  diese  Bedingungen  allmählich  Klarheit  zu  schaffen, 
dazu  sind  aber  —  solange  die  experimentelle  Forschung  nicht  glücklicher 
ist  als  bisher  —  nur  eingehende  histologische  Untersuchungen  möglichst 
zahlreicher  Einzelfälle  imstande.  An  solchen  ist  nun  trotz  der  Fülle  mit- 
geteilter Fälle  kein  Überfluß,  da  namentlich  die  älteren  Veröffentlichungen, 
wie  Eggel's  kritische  Zusammenfassung  beweist,  sehr  oft  nur  spärliche  Daten 
über  den  histologischen  Befund  enthalten,  und  so  an  Wert  verlieren,  ein 
Mangel,  der  übrigens  auch  einigen  Arbeiten  der  letzten  Jahre  noch  an- 
haftet.   Diese  Überlegung  mag  den  folgenden  Beitrag  rechtfertigen. 


Fall  I. 

Tubuläres  Adenokarcinom,  ausgehend  von  den  Epithelien  der  kleinen 
Gallengäuge  ohne  allgemeine  Cirrhose  der  Leber. 

Theodor  N.,  49  Jahre,  Eisendreher. 

Aus  dem  klinischen  Bericht  sei  erwähnt:  leichter  Icterus,  leichte  Schnür- 
furche;  kein  Ascites. 

Das  Sektionsprotokoll  (Dr.  Riskl.  1906,  Nr.  241)  lautet  unter  Fort- 
lassung  alles  Unwesentlichen :  Mittelgroüe  männliche  Leiche  in  dürftigem  Er- 
nährungszustand. Farbe  der  Haut  am  ganzen  Körper  leicht  gelblich.  Ex- 
tremitäten ödematÖB  geschwollen.  Unterbautfett  ziemlich  spärlich,  von  dunkel- 
gelber Farbe. 

Im  r.  Vorbof  nahe  dem  Sulcus  coronarius  ein  erbsengroßer,  an  der 
Innenfläche  zum  Vorschein  kommender,  weißer  Geschwulstknoten,  ein  zweiter 
in  der  Nachbarschaft  sich  unter  dem  Perikard  hervorwölbend ;  zwei  weitere 
sitzen  in  nächster  Nähe  des  Sulcus  coronarius,  beide  von  Erbsengröße,  inner- 
halb der  Muskulatur  gelegen.  Foramen  ovale  durchgängig.  Etwa  1  cm  von 
seinem  vorderen  Umfang  am  Scptum  atriorura  ein  weiterer  kleiner  Knoten, 
direkt  unter  dem  Endocard  gelegen,  stecknadelkopfgroß.  An  der  Innenfläche 
sitzt  hier  ein  kleiner  rötlicher  Thrombus  auf.  Am  Septum  ventr.,  an  der 
Innenfläche  des  r.  Ventrikels,  etwa  2  cm  unter  der  Basis  der  linken  Pulmo- 
nalklappe,  aus  einem  Kecessus  zwischen  zwei  Trabekeln  herausragend  ein 
weiterer  kleiner,  erbsengroßer,  weißlicher  Geschwulatknoten.  Im  1.  Ventrikel 
an  mehreren  Chordae  des  Mitralsegels,  diese  vollständig  umschließend,  eben- 
falls noch  ein  kleiner,  erbsengroßer  Knoten.  Im  Ober-  und  Unterlappen  der 
1.  Lunge  ziemlich  gleichmäßig  verstreut  eine  ganze  Anzahl  kleiner  Ge- 
schwulstknoten. Die  großen  Bronchien  und  ihre  Aste  frei;  im  Hauptast  der 
Arterie  für  den  Unterlappen,  der  Wand  fest  anhaftend,  ein  etwa  bleistift- 
dicker, eiubolischer  Pfropf.  Auch  die  r.  Lunge  zeigt  an  der  Oberfläche  und 
im  Parenchym  eine  Menge  Geschwulstknoten  von  höchstens  Erbsengröße. 
Auch  hier  sind  die  Bronchien  frei  von  Geschwulstknoten  ...  In  der  Bauch- 
höhl« ca.  1  1  leicht  getrübter,  gelber  Flüssigkeit.  Leber  sehr  groß,  mit 
der  vorderen  Bauchwaud  und  dem  Zwerchfell  im  Bereich  des  r.  Lappens  in 
großer  Ausdehnung  verwachsen.  An  der  Oberfläche  wölben  sich  aus  der 
Tiefe  des  Parenchyuis  kleinere  und  «jröBere,  weißrötliche  oder  gelbrötliche 
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Knoten  hervor.  In  der  Serosa  des  kleinen  Beckens  eine  Anzahl  weißlich- 
gelblicher  Geschwnlstknoten.  Milz  klein,  12  cm,  ziemlich  fest;  graurot 
mit  einzelnen  mehr  bräunlichen  Stellen ;  etwas  fleckig  gerötet.  Art.  et 
Vena  lien.  aber  frei;  Drüsen  an  der  kleinen  Kurvatur  des  Magens  ver- 
größert, von  weißlieben  Geschwulstmaasen  infiltriert.  In  der  Schleimhaut  der 
Flexora  sigro.  zwei  flache,  etwa  linsengroße  Schleimhautwucherungen. 

Leber-  und  Gallenwege: 

Die  Gallenblase  ist  ziemlich  stark  ausgedehnt.  Ihr  Hals  ist  in  ein 
größeres,  offenbar  geschwollenes  Lymphdrüsenpaket  eingebettet. 

Leber  in  allen  Dimensionen  stark  vergrößert,  am  oberen  und  mittleren 
Umfang  des  r.  Lappens  mit  dem  Zwerchfell  fest  verwachsen.  Auf  dem 
Peritoneum  der  r.  Zwerchfellkuppe  in  der  Nähe  der  Verwachsungen  ziemlich 
reichliche,  flacherhabene  Geschwulstknoten,  teils  aus  einzelstehenden,  teils 
aus  mehr  zusammenfließenden  graurötlichen  Verdickungen  bestehend. 

Die  größte  Breite  der  Leber  beträgt  ca.  25  cm,  die  Dicke  bis  zu  15  cm. 
Au  der  Oberfläche  wölben  sich  überall  sehr  zahlreiche  kleine  Geschwulst- 
knoten vor,  die  meisten  von  gelbrötlicher  Farbe.  Im  Bereich  der  Ver- 
wachsung mit  dem  Zwerchfell  werden  diese  Herdchen  sehr  viel  dichter  und 
fließen  vielfach  miteinander  zusammen. 

Auf  dem  Durchschuitt  ist  der  obere,  hintere,  mittlere  Abschnitt  des  r. 
Lappens  von  einem  rundlichen  Geschwulstknoten  von  ca.  7  cm  Durchmesser 
eingenommen,  der  eine  ziemlich  feste  Beschaffenheit  und  gelbliches  Aussehen 
hat  und  gegen  das  angrenzende  Leberparenchym  der  äußeren  Hälfte  des  r. 
Lappens  durch  einen  etwas  unregelmäßig  leicht  zackig  verlautenden,  sehr 
deutlich  grünen  Saum  von  1 — 2  mm  Breite  abgegrenzt  ist. 

In  der  Nachbarschaft  dieses  Hauptknotens  schließen  sich  au  sie  in  dem 
äußeren  Teil  des  r.  Lappens  noch  mehrere  kleine  Knoten  an,  deren  Rand- 
teile gut  erhalten,  grauweißlich  oder  weißlich  sind,  während  die  mittleren 
Teile  der  Knoten  mehr  gelblich  und  offenbar  nekrotisch  sind.  Intensiv  gelbe, 
nekrotische  Stellen  fiuden  sich  übrigens  auch  in  der  sonst  etwas  schwielig 
erscheinenden  Mitte  des  Hauptknotens.  Unmittelbar  an  den  Hnuptknoten 
im  r.  Lappen  schließt  sich  ein  sehr  ausgedehnter  Bezirk  von  11  — 12  cm 
Breite  und  bis  8  cm  Höhe,  der  den  Hauptteil  des  1.  Lappens  einnimmt  und 
innerhalb  dessen  das  Lebergewebe  von  einer  eigentümlich  matten,  graugelb- 
lichen Farbe  ist,  seine  Zeichnung  aber  dabei  noch  ganz  gut  erkennen  läßt. 
Gegen  das  angrenzende  Gewebe  grenzt  sich  dieser  Teil  durch  einen  etwas 
rötlichen  Saum  ab.  Der  diesen  Abschnitt  versorgende  Ast  der  Pfoitader 
ist  vollständig  verlegt  durch  thrombotische  Massen  von  gelbrötlicher  Farbe, 
die  der  "Wand  fest  anhaften  und  sich  bis  in  die  feinen  Verzweigungen  fort- 
setzen. An  der  Porta  hepatis  findet  sich  im  Anschluß  an  diesen  Thrombus 
im  HauptBtamm,  locker  an  der  Wand  haftend,  das  Lumen  aber  nicht  ganz 
verschließend,  ein  frischer,  mehr  dunkelroter  Thrombus. 

Ein  von  dem  großen  Knoten  kommender  großer  Ast  der  Vena  hep.  ist 
ebenfalls  ganz  verlegt  durch  gelb-rötliche  thrombotische  Massen.  Die  Wand 
der  Gallenblase  ist  in  ihrem  äußeren  Umfang  frei  von  Geschwulstknoten,  an 
dem  der  Leber  anliegenden  Teil  aber  in  ziemlicher  Ausdehnung  von  Ge- 
schwulstgewebe durchwachsen,  das  sich  stellenweise  in  Form  kleiner  Knöt- 
chen an  der  nicht  ulcerierten  Innenfläche  vorwölbt.  In  ähnlicher  Weise  ist 
auch  die  Wand  des  Ductus  choled.  von  den  infiltrierten  Drüsen  an  der  Porta 
hepatis  aus  von  Geschwulstgewebe  durchwachsen.  Die  Gallenblase  enthält 
«ingedickte,  dunkelgrüne  Galle,  keine  Steine. 
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Im  Mark  beider  Nebennieren  findet  eich  ein  scharf  abgegrenzter,  beider- 
seits etwas  über  erbsengroßer,  weißlieber  Geschwulstknoten.  Auch  in  den 
Nieren  einige,  meist  in  der  Rinde  gelegene,  scharf  abgegrenzte,  bis  erbsen- 
große Herde.  ...  Im  Sternum  zwei  kleine,  zentral  nekrotische  Geschwulst- 
knoten. .  .  . 

Der  untere  Teil  der  Lendenwirbelsäule  ist  etwas  nach  rechts  skoliotisch 
gekrümmt. 

Anatomische  Diagnose: 
Carcinoma  lobi  dextri  hepatis. 
Carcinomata  metaststica  permulta  hepatis. 

Thrombosis  carcioomatosa  venae  hepaticae  et  venae  portae.  Necrosis 
magna  lobi  dextri  hepatis. 

Carcinomata  metastatica  glandularum  lymphaticarum  ad  portam  hepatis- 
cum  compressione  et  carcinosi  duetus  choledochi,  carcinosis  secundaria  partis 
parietis  vesicae  felleae.  Carcinomata  metastatica  pulmonum,  renum,  glandu- 
larum suprarenalium,  myocardii,  sterni,  pleurae  pulraonalis  utriusque. 

Indu ratio  prostatae ,  vesiculae  seminalis  et  ampullae  vasis  deferentia 
utriusque  cum  calcificatione  circumscripta.  Emphysem»  pulmonum,  atelectaais 
lobi  inferioris  pulmonis  sin.  (Hydrothorax  sin.).  KyphoBkoliosis. 

Mikroskopische  Untersuchung. 

In  frischen  Zellpräparaten  kleiner  Geschwulstknoten  von  Leber  und 
Niere  finden  sich  große,  polymorphe,  epitheliale  Zellen,  z.  T.  mit  langen 
Fortsätzen,  mit  großen  Kernen.  An  Gefrierscbnitten  von  dem  Rande  des 
großen  Leberknoten s  außerordentlich  reichliche  Gallengangskonkretionen  im 
Lumen  schlauchförmig  angeordneter  Cylinderzellmassen ;  auch  Gallenpigment 
in  den  Geschwulstzellen. 

Fixierung:  MÜLLER-Formol ;  Sublimat.    Einbettung:  Paraffin;  Celloidin. 

Färbung:  Hämatoxylin- Eosin ;  van  GlESON. 

Mikroskopischer  Befund: 

Der  durch  seine  Größe  und  den  breiten  auf  Gallenkonkretionen  zurück- 
zuführenden grünen  Saum  auegezeichnete  Primärtumor  zeigte  schon  makro- 
skopisch eine  ausgedehnte  zentrale  Nekrose.  Präparate  aus  seinen  gut  er- 
haltenen Randteilen  (Fig.  1)  lassen  schon  bei  schwacher  Vergrößerung  er- 
kennen, daß  er  aus  drüsenähnlich  angeordneten  Epithelschläuchen  aufgebaut 
ist,  die  fast  ausnahmslos  ein  einschichtiges,  kubisches  bis  cylindrisches  Epithel 
und  ein  deutlich  umgrenztes,  aber  in  der  Weite  sehr  variabeles  Lumen 
haben.  Die  Schläuche  sind  durch  stellenweise  recht  breite  Züge  eines  ge- 
fäßarmen, sehr  verschieden  kernreichen  Bindegewebes  voneinander  getrennt, 
zeigen  aber  keine  als  Tunica  propria  aufzufassende  Hülle.  Während  in  den 
zentraleren  Partieen  die  bindegewebige  Zwischensubstanz  bei  weitem  über- 
wiegt, treten  nach  dem  Rande  des  Geschwulstknotens  zu  die  Schläuche 
dichter  —  stellenweise  ganz  unmittelbar  —  aneinander  heran.  Ihr  Lumen 
ist  in  den  peripheren  Partieen  des  Tumors  mit  einer  meist  intensiv  gallig 
gefärbten  Masse  gefüllt,  in  der  sich  vielfach  einzeln  oder  zu  mehreren,  abge- 
stoßene Epithelien  der  Schlauchwand  finden,  die  mit  Gallenfarbstoff  imbibiert 
sind.  Eine  scharfe  Abgrenzung  des  Tumors  gegen  das  umgebende  Leber- 
gewebe besteht  nicht;  Reihen  von  Leberzellbalken  ziehen,  meist  komprimiert, 
/.wischen  den  äußersten  Epithelschläuchen  des  Tumors  hin,  dessen  einzelnen 
Schläuchen  sio  sich  in  ihrer  Gestalt  anpassen ;  wo  der  Geschwulstrand  an 
eines  der  stark  verdickten  interacinösen  Septen  stößt,  geht  das  Bindegewebe 
des  Tumors  in  das  des  Septums  über  und  es  kommen  hier  die  gewucherten 
Gallengänge   der  Septen   dicht  neben  die  äußersten   Epithelschläuche  des 
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Tumorrandes  zu  liegen,  von  denen  sie  sich  nur  durch  ihr  geringeres  Vo- 
lumen und  das  Fehlen  eines  galligen  Inhaltes  unterscheiden  lassen.  Nach 
dem  nekrotischen  Zentrum  des  Tumors  hin  lassen  sich  andrerseits  alle  Stadien 
des  Zerfalls  der  Epithelschläuche  verfolgen ;  im  einzelnen  kann  man  unter- 
scheiden zwischen  größeren  nekrotischen  Stellen,  in  denen  sowohl  Epithel- 
schläuche als  Bindegewebe  unter  dem  Einfluß  einer  ungenügenden  Ernährung 
zu  einem  vielgestaltigen,  gallig  imbibierten  Detritus  eingeschmolzen  sind,  und 
kleinen,  dem  Querschnitt  eines  Epithelschlauches  entsprechenden  gelblichen 
Herden,  die  bei  starker  Vergrößerung  noch  die  ursprünglichen  Epithelzellen 
als  schollige,  meist  kernlose  Massen  erkennen  lassen ;  diese  ebenso  wie  das 
umgebende  Bindegewebe  Bind  von  dem  ehemals  das  Lumen  füllenden  galligen 
Sekret  gelblich  verfärbt.  In  und  um  diese  nekrotischen  Herde  sind  — 
wenn  auch  nur  stellenweise  in  größerem  Maße  —  Leukocytenanbäufungen 
zu  sehen. 

Bei  starker  Vergrößerung  ergeben  sich  noch  folgende  Einzelheiten: 
Die  Epithelschläuche  scheinen  durchweg  nur  von  einem  einschichtigen 
Epithel  gebildet  zu  werden,  wenn  auch  am  Band  des  Tumors,  wo  Schlauch 
an  Schlauch  fast  ohne  bindegewebige  Zwischensubstanz  stößt,  verschiedentlich 
der  Anschein  erweckt  wird,  als  seien  mehrschichtige  Wandungen  oder  sogar 
solide  Stränge  vorhanden.  Die  Tumorzellen  gleichen  auffallend  den  Gallen- 
gan gsepithelien.  Es  sind  regelmäßig  angeordnete,  meist  kubische,  stellenweise 
cylindrische  Zellen  mit  einem  runden  bis  ovalen,  in  der  Aufsicht  etwa  die 
Hälfte  der  Zelle  füllenden  Kern,  der  an  der  peripheren  Zellwand  liegt. 
Übrigens  ist  die  Epithelform  keine  absolut  konstante  insofern  je  nach  der 
Füllung  des  Lumens  sich  das  Epithel  anpaßte,  so  daß  auch  platte  Epithelien 
mit  entsprechend  geformtem  Kern  vorkommen.  Ich  sah  nirgends  Teilungs- 
figuren, nirgends  erhebliche  Unregelmäßigkeiten  in  der  Zell-  oder  Kernform, 
wie  sie  in  den  Metastasen  in  den  bizarrsten  Formen  auftraten.  Von  Be- 
deutung scheint  mir,  daß  diese  Epithelien  nirgends  Pigment  enthielten.  Es 
spricht  das  dagegen,  daß  sie  die  Produzenten  des  im  Lumen  der  jungen 
peripheren  Zellschläuche  stellenweise  in  großer  Menge  angehäuften  galligen 
Sekretes  sind.  Dieses  letztere  zeigt  übrigens  bei  Btarker  Vergrößerung  neben 
körnigen  gelb-grünen  Sekretklumpen  auch  in  vielen  Schläuchen  zum  Teil 
wohlerhaltene  Zellen,  stellenweise  noch  Verbände  von  drei  bis  sechs  Zellen. 
Es  handelt  sich  offenbar  um  abgestoßene  Wandzellen  des  Tumorschlauches, 
die  dann  erst  von  dem  galligen  Inhalt  des  Schlauches  durchtränkt  und  so 
durch  Quellung  auch  in  ihrer  Form  völlig  verändert  worden  sind. 

Schon  die  schwache  Vergrößerung  zeigte,  daß  zwischen  umgebendem 
Lebergewebe  und  Tumormasse  keine  einheitliche  Grenze  besteht.  Tatsäch- 
lich finden  sich  in  Handbildcrn  einzelne  in  das  umgebende  Lebergewebe  vor- 
geschobene, von  geringen  Rundzellenhaufen  aber  nicht  von  nennenswertem 
Bindegewebe  begleitete  Schläuche  des  Tumors,  um  die  die  Leberzellbalken 
meist  abgeplattet  herumführen,  und  andrerseits  sieht  man  in  den  Randpartieen 
des  Tumors  zwischen  den  die  einzelnen  Schläuche  trennenden  Bindegewebs- 
zügen  abgeplattete,  von  den  Tumorzellen  meist  leicht  durch  ihre  dunklere 
Kernfärbung  und  ihre  gelbbraune  Protoplasmafarbe  zu  unterscheidende  Leber- 
zellstränge. 

Das  den  Priraärtumor  umgebende  Lebergewebe  zeigt  fast  durchweg  die 
Erscheinungen  der  Stauung  (Thrombose  der  Vena  hep.  und  Vena  port.). 
Dagegen  ist  eine  nennenswerte  in  traarin  ose  Rindegewebswucherung  nur  ver- 
einzelt zu  sehen  und  in  den  von  ihr  betroffenen  Acinis  ist  die  Nekrose  der 
Leberzellbalken  viel   geringer  als  die   in  großen  Partieen  durch  Kapillar- 
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Stauung  erzeugte;  es  spricht  das  dafür,  daß  der  cirrhotische  Prozeß  noch 
jüngeren  Datums  und  wohl  als  Reaktion  auf  die  Tumorbildung  aufzufassen 
ist,  was  ja  auch  durch  die  Tatsache  bewiesen  wird,  daß  die  cirrhotischen 
Veränderungen  fast  ganz  auf  die  Umgebung  des  großen  Primärtumors  be- 
schränkt sind.  Nekrosen  von  Leberzellen  sind  in  größerem  Umfang  ferner 
in  denjenigen  Acinis  zu  sehen,  die  von  kleinsten  metastatischen  Geschwulst- 
massen durchsetzt  sind;  solche  stets  aus  soliden,  oft  sehr  kleinen  Zellkom- 
plexen bestehende  Metastasen  finden  sich  massenhaft  in  der  Umgebung  des 
Primärtumors  und  sind  wohl,  soweit  sie  innerhalb  der  Acini  als  kleinste 
Komplexe  auftreten,  erst  durch  die  aus  der  Stauung  durch  Thrombose  der 
Vena  hepat.  entstandene  Erweiterung  der  Kapillaren  möglich  geworden. 
Neben  diesen  kleinen  Metastasen  zeigt  das  umgebende  Lebergewebe  auch 
größere  solide  Tumorstränge  innerhalb  der  hier  verstärkten  intraacinösen 
Septen,  die  oft  deutliche  Ausgüsse  intraacinöser  Gefäße  darstellen  und  oft 
noch  deren  Endothelumkleidung  beBitzen.  Stets  handelt  es  sich  bei  diesen 
Metastasen  um  solide  Komplexe  unregelmäßig  geformter,  teilweise  sehr  großer 
Zellen  mit  großen  ganz  unregelmäßig  gestalteten,  oft  mehrfachen  Kernen,  die 
außerdem  durch  eine  auffallend  dunkele  Färbung  sowohl  der  Kerne  als  des 
Protoplasmas  ausgezeichnet  sind  und  oft  Keruteilungsfiguren  aufweisen. 

Die  bindegewebigen  Septen  sind  im  übrigen  nur  in  der  näheren  Um- 
gebung des  Primärtumors  erbeblich  verdickt,  bier  allerdings  vielfach  bis  zum 
völligen  Schwund  der  dazwischen  gelegenen  Acini:  nur  hier  weisen  sie  auch 
stellenweise  sehr  intensive  Rundzellemufiltration  —  meist  haufenwebe  An- 
ordnung ohne  regelmäßige  Lokalisation  —  auf  und  zeigen  eine  hie  und  da 
sehr  erhebliche  Wucherung  der  kleinen  Gallengänge.  Die  dem  Primärtumor 
benachbarten  Bindegewebssepten  werden  in  den  Tumor  gleichsam  aufgesogen, 
indem  sie  mit  dessen  Bindegewebe  verschmelzen,  und  im  Innern  des  Tumors 
kann  man  stellenweise  noch  ein  solches  erhalten  gebliebenes  Septum  an  der 
typischen  Konstellation  eines  mittleren  Gallenganges  mit  den  zugehörigen 
Gefäßen  erkennen.  Die  in  solchen  mit  dem  Tumor  verschmolzenen  Septen 
gewucherten  Gallengänge  gleichen  in  ihrem  Epithel  völlig  den  umgebenden 
Tumorschläuchen,  sind  aber  meist  frei  von  galligem  Sekret. 

Sehen  wir  von  der  Umgebung  des  Primärtumors  sowie  von  der  ausge- 
dehnten nekrotischen  Partie  im  1.  Leberlappen  ab,  so  ist  das  Lebergewebe 
zwar  von  einer  großen  Zahl  meist  kleiner  Metastasen  durchsetzt  und  zeigt 
auch  infolge  der  zahlreichen  Gefäßverschlüsse  vielfach  Stanungsnekrosen 
einzelner  Acini,  im  ganzen  aber  ist  die  Lebersubstanz  meist  gut  erhalten,  es 
finden  sich  —  entfernt  vom  Primärtumor  —  keine  erheblichen  cirrhotischen 
Prozesse,  auch  keine  Wucherung  der  kleinen  Gallengänge. 

Die  Metastasen  in  der  Leber  —  ebenso  die  im  Herzen,  der  Lunge,  den 
periportalen  Lymphdrüsen,  der  Niere  und  Nebenniere  —  zeigen  einen  vom 
Primärtumor  völlig  versc  liedenen  Bau.  Nirgends  sind  Schlauchbildungen, 
nirgends  ist  Gallenpigment  zu  findeu.  Überall  sehen  wir  ziemlich  binde- 
gewebsarme,  solide  Zapfen  aus  großen,  völlig  unregelmäßig  geformten,  dunkel 
gefärbten  Epithclzellen,  in  denen  sehr  dunkle,  an  Zahl  und  Größe  sehr  vari- 
ierende Kerne  —  oft  im  Zustand  der  Mitose  —  liegen. 


Der  Befund  dieses  Falles  kann  wohl  dahin  zusammengefaßt  werden, 
daß  es  sich  um  ein  von  den  Epithelien  der  kleinen  Gallengänge  aus- 
gehendes, unilokulär  entstandenes  tubuläres  Adenokarcinom  handelt, 
dessen  Bösartigkeit  sich  in  dem  infiltrativen,  das  Parenchym  zerstörenden 
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Wachstum  und  dem  Eintritt  in  die  Gefäßbahnen  dokumentiert.  Die 
zahllosen  in  der  Leber  und  auch  in  anderen  Organen  erzeugten  Meta- 
stasen zeigen  der  häufigen  Erscheiuung  einer  Anaplasie  der  Metastasen 
entsprechend  (v.  Hansemann,  Schmidt  u.  A.)  rein  alveolären  Bau  uud 
gänzliche  Abweichung  vom  ursprünglichen  Typus.  Daß  sie  keinen 
Gallenfarbstoff  liefern,  kann  unter  diesen  Umständen  nicht  wunder- 
nehmen (Schmidt),  um  so  weniger  als  es  zum  mindesten  zweifelhaft  ist, 
ob  die  im  Lumen  der  Primärschläuche  enthalteneo  gallig  gefärbten 
Massen  von  deren  Wandepithel  geliefert  sind,  da  dieses  selbst  durch- 
weg völlig  frei  von  Pigment  gefunden  wurde. 

Die  Möglichkeit  einer  Gallensekretion  seitens  dieser  den  Gallengangs- 
epithelien  entstammenden  Tumorzellen  scheint  nach  den  Berichten  von 
Hkhxheimer  und  anderen  erwiesen,  immerhin  liegt  für  den  vorliegenden 
Fall  die  Annahme  nicht  so  fern,  daß  dieses  Sekret  dem  umgebenden 
Lebergewebe  entstammt  und  nur  hier  angestaut  ist;  denn  es  hat  an 
vielen  Stellen  den  Anschein,  als  beständen  zwischen  den  gewucherten 
Gallengängchen  der  interacinösen  Septen  und  den  Tumorschläuchen  Ver- 
bindungen. Die  auf  die  Umgebung  des  Primärtumors  beschränkten 
cirrhotischen  Veränderungen  sind  zweifellos  in  diesem  Fall  als  sekundär, 
das  heißt  als  Reaktion  auf  das  Tumorwachstum  aufzufassen.  Eine  Ur- 
sache für  das  Entstehen  dieser  lokalen  adenokarcinösen  Wucherung  der 
Gallengänge  läßt  weder  der  klinische  noch  der  anatomische  Befund  mit 
einiger  Sicherheit  feststellen.  Nur  rein  vermutungsweise  sei  die  An- 
nahme erwähnt,  daß  es  sich  um  eine  anfangs  umschriebene  Wucherung 
der  kleinen  Galleugänge  nach  lokaler  Biudegewebswucherung  handeln 
könnte,  wie  man  sie  sich  im  vorliegenden  Fall  (es  handelte  sich  um  einen 
Eisendreher  mit  leichter  Schnürfurche  und  Kyphoskoliose)  aus  chronischen, 
mechanischen  Insulten  erklären  könnte.  Doch  ist  dies  eine  unbeweis- 
bare Kombination. 

Große  Ähnlichkeit  mit  diesem  Fall  zeigt  einer  der  drei  von  S. 
v.  Heukelom  1894  veröffentlichten  Befunde,  in  dem  auch  über  die 
gleicheu  kleinen  Komplexe  von  Tumorzellen  innerhalb  erhaltener  Leber- 
acini  berichtet  wird,  wie  ich  sie  oben  erwähnte  und  wie  sie  schon  oft 
im  einen  oder  anderen  Sinne  beschrieben  worden  sind.  Heukelom  ent- 
nahm solchen  Stellen  seiue  „Übergangsbilder"  und  rief  damit  den  wohl 
etwas  zu  sehr  verallgemeinernden  Widerspruch  RiBBEitT's  und  seiner 
Schüler  hervor  (Heussi).  Im  vorliegenden  Fall  dürfte  schon  durch  die 
absolute  Verschiedenheit  dieser  kleineu  soliden  Zellkomplexe  von  den 
jungen  Zellschläucheu  des  Primärtumors  die  Auffassung  genügend  ge- 
rechtfertigt sein,  daß  es  sich  nicht  um  eine  multilokulare,  karcinomatöse 
Degeneration  der  Leberzellen,  sondern  um  kleinste  Metastasen  handelt, 
die  durch  die  zahlreichen  Gefäßthroinbosen  uud  die  starke  Erweiterung 
der  intraacinösen  Kapillaren  genügend  erklärt  sein  dürften.  Nach  der 
Anschauung,  wie  sie  z.  B.  in  der  kritisch-statistischen  Arbeit  von  Egüel 
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und  der  knapp  zusammenfassenden  Dissertation  von  Dibbelt  sowie  in 
der  neueren  Arbeit  von  Weoeljn  (1905)  zum  Ausdruck  kommt,  würde 
der  Torliegende  Befund  eine  seltene  Form  des  primären  Leberkarcinoms 
darstellen,  eine  Auffassung,  der  neuerdings  von  Fischer,  Herxheimeb, 
Raüpp  u.  A.  energisch  widersprochen  wurde,  die  den  Gallengangs- 
epithehVn  mit  vollem  Recht  eine  sehr  viel  größere  Bedeutung  als  matrix 
maligner  Tumoren  zuweisen. 

Der  von  Dibbelt  beschriebene  Fall  6  scheint  viel  Ähnlichkeit  mit 
meinem  Befund  gehabt  zu  haben,  soweit  dies  aus  seiner  kurzen  histo- 
logischen Beschreibung  ersichtlich  ist,  war  aber  ausgezeichnet  durch  das 
Vorkommen  ausgedehnter  skirrhöser  Partieen  neben  den  adenokarcinösen. 

Eine  auffallende  Ubereinstimmung  scheint  zwischen  meinem  Fall 
und  Fischer's  Fall  1  zu  bestehen.  Im  Gegensatz  zu  meinem  Befund 
wird  von  Fischer  nicht  das  Vorhandensein  von  Gallenfarbstoff  im  Lumen 
der  Tumorschläuche  berichtet,  und  ferner  behielten  dort  die  Metastasen 
die  Schlauchform  bei. 

Fischer's  Fall  2  legt  wegen  der  Verbindung  von  skirrhösen  mit 
adenokarcinösen  Partieen  den  Vergleich  mit  Dibbelt's  Fall  6  sehr 
nahe.    Übrigens  bildeten  hier  die  Metastasen  solide  Zellkomplexe. 

Herxheimer  hat  1902  einen  Fall  von  Adenokarcinom  beschrieben, 
bei  dem  neben  hochgradiger  Oirrhose  mit  Gallengangswucherung  das 
Lebergewebe  fast  völlig  von  zahllosen  bis  kirschkerngroßen  Tumorkooten 
ersetzt  war.  Diese  zeigten  ebenso  wie  in  meinem  Fall  Cylinderepithel- 
schläuche  (neben  soliden  Komplexen).  Auch  Herxheimer  beschreibt  im 
Lumen  dieser  Schläuche  Galle  und  Zellen,  die  er  für  abgestoßene  Tumor- 
epithelien  hält:  „In  den  Lumina  finden  sich  außer  Galle  auch  abge- 
stoßene, große  Zellen,  welche  den  das  Lumen  begrenzenden  Zellen  ent- 
sprechen." Übrigens  sind  in  Herxheimeb's  Fall  auch  die  Tumorepi- 
thelien  der  Schlauchwand  in  Größe  und  Kernverhalten  unregelmäßiger 
als  in  meinem  Fall. 

Vor  kurzem  erschien  ein  weiterer  Befund  des  gleichen  Beobachters, 
der  unter  dem  makroskopischen  Bild  einer  hypertrophischen  Cirrhose 
eine  totale  Cirrhosis  carcinomatosa  darstellte,  deren  Tumorbestandteile 
zahlreiche,  meist  mit  Galle  gefüllte  und  vielfach  von  Cylinderepithel 
ausgekleidete  Kanäle  aufwies  —  offenbar  völlig  analog  meinem  Befund, 
nur  daß  H.  daneben  auch  solide  Tumormassen  erwähnt,  während  solche 
von  mir  nur  in  den  Metastasen  gesehen  wurden;  er  hält  sie  für  sekun- 
där aus  den  Tubulis  entstanden,  was  ja  auch  große  Wahrscheinlich- 
keit hat. 

Ahnliche  Fälle  sind  frühor  beschrieben  von  Naunyn,  der  auch 
Gallenfarbstoff  im  Lumen  der  Zellschläuche  fand,  ohne  eine  Erklärung 
dafür  zu  geben,  v.  Scheel,  der  annimmt  daß  die  wuchernden  Gallen- 
gangsepithelien  das  Pigment  lieferten,  indem  er  ihneu  bei  maligner 
Wucherung  ebenso  wie  bei  der  gutartigen,  regenerativen  Hyperplasie 
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die  Fähigkeit  zuspricht,  die  Funktionen  von  Leberzellen  zu  übernehmen ; 
ferner  von  Weigert,  Bonome,  Raupp  (?)  u.  A.  Wahrscheinlich  ge- 
hören auch  die  Fälle  von  Rolleston,  Rohde,  Mau  teilweise  hierher. 


Fall  II. 

Primäres  Leberkarcinom,  von  den  Leberzellen  ausgehend  (?),  bei 
hochgradiger  Hämochro inatose  und  Cirrhose. 

Heiorich  B.,  57  Jahre,  Mechaniker. 

Dieser  von  dem  vorigen  Befund  in  anatomischer  Hinsicht  völlig  ver- 
schiedene Fall,  in  dessen  histologischem  Bild  eine  hochgradige  Hämo- 
chromatose  und  eine  ausgedehnte  Cirrhose  dominieren,  war  schon  5  Jahre 
ante  exitom  einmal  vorübergehend  in  klinischer  Beobachtung  (Med.  Klin. 
Leipzig),  die  zur  Diagnose:  „Arthritis  urica,  Hämaturie,  Nephrolithiatis 
sinistra?"  führte;  aus  der  damaligen  Krankengeschichte  sei  erwähnt,  daß 
Patient  Bchon  seit  langer  Zeit  an  alljährlich  wiederkehrenden  „Gichtanfällen41 
litt.  Die  Untersuchung  des  gut  genährten,  gesund  aussehenden  Patienten 
ergab  damals  (1901):  Acne  rosacea,  Stomatitis,  Schwellung  der  Halslymph- 
drüsen, Auitreibung  des  Abdomens  ohne  bewegliches  Exsudat;  größere 
Dämpfung  in  der  Gegend  der  Milz,  diese  aber  nicht  palpabel.  Im  Harn- 
sediment  rote  Blutkörperchen  und  sehr  spärliche  hyaline  Cylinder;  beides 
verschwand  schon  nach  4  Tagen,  ebenso  gingen  die  subjektiven  Beschwerden 
schnell  zurück. 

Bei  seiner  zweiten  Aufnahme  1906  gibt  Patient  an,  in  der  Zwischen- 
zeit mehrfach  an  ^Gelenkrheumatismus*  gelitten  zu  haben.  Aus  dem  Befund 
sei  erwähnt:  l.  Ton  über  der  Mitralis  etwas  unrein;  Abdomen  stark  aufge- 
trieben. Ascites,  bei  dessen  Punktion  am  Tag  vor  dem  Tode  sich  stark 
hämorrhagische  Flüssigkeit  entleert;  Skrotalödem,  Albumen;  anhaltende 
schwere  Herzinsuffizienz  führt  zum  Exitus.  Erst  während  der  klinischen  Be- 
handlung trat  zunehmender  Icterus  auf. 

Klinische  Diagnose:  Chronische  Herzinsuffizienz  (ilyodegeneratio  cordis), 
Cirrhosis  hepatis?  Taubstummheit. 

Sektionsbefund  (Dr.  Verse,  1906  8.-Nr.  492)  unter  Weglassung  alles 
zur  Sache  Unwesentlichen: 

Mittelgroße,  männliche  Leiche  von  stark  gelblicher  Hautfarbe  in  mäßigem 
Ernährungszustand.  Die  Wirbelsäule  ganz  leicht  S-förmig  gekrümrot.  Zwerch- 
fellstand R  :  V.  Icr.  L :  nicht  zu  bestimmen.  Beide  Lungen  zeigen  ausge- 
dehnte Verwachsungen  mit  der  Pleura  cost.  In  beiden  Pleurahöhlen  ca. 
200  ccm  stark  blutige  Flüssigkeit.  Das  Herz  ist  ziemlich  ausgedehnt. 
Klappen  zart,  von  gelblicher  Färbung.  Von  unten  her  ragt  in  den  r. 
Vorhof  aus  der  Vena  cava  eine  derbe  Masse  zapfenartig  hervor,  deren  Ober- 
fläche etwas  unregelmäßig  gerippt  ist.  Das  Foramen  ovale  ist  weit  offen.  .  .  . 
In  den  vorderen  Abschnitten  der  r.  Lunge  kommt  eine  Reihe  von  derben, 
gelblich-rötlichen  Knötchen  unter  der  Oberfläche  zum  Vorschein,  die  z.  T. 
etwa  erbsengroß  sind,  auf  dem  Durchschnitt  gelblich-rötliches  Aussehen 
haben  und  offenbar  aus  Geschwulstmassen  bestehen.  Unter  dem  Ösophagus 
wölbt  eich  kurz  unterhalb  der  Teilungsstelle  der  Trachea  ein  reichlich  wal- 
nußgroßer, prallgespannter,   dunkelblau  gefärbter  Knoten  vor,   der  auf  dem 
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Durchschnitt  »ich  als  vergrößerte,  schwärzlich  pigmentierte  und  von  er- 
weichten Geschwulstmassen  großenteils  ersetzte  Lymphdrüse  erweist. 

Im  Abdomen  finden  Bich  ca.  1700  ccm  stark  blutige  Flüssigkeit  .  .  . 
ein  größeres,  verletztes  Gefäß  konnte  in  der  Gegend  der  Punktionswunde 
nicht  gefunden  werden.  .  .  .  Die  Milz  erscheint  stark  vergrößert,  18  cm 
breit,  4,5  cm  hoch,  diffus  mit  dem  Zwerchfell  verwachsen.  Auf  dem  Durch- 
schnitt ist  das  Gewebe  dunkelrot,  etwas  bräunlich  pigmentiert,  von  zäher 
Konsistenz;  die  Follikel  nicht  deutlich.  Mehrfach  finden  .sich  scharf  be- 
grenzte, im  allgemeinen  etwas  keilförmig  gestaltete,  blaßgelblich  gefärbte, 
homogene  Bezirke,  deren  Basis  sich  an  die  Milzkapsel  anschließt. 

Milzvene  und  Vena  mesaraica  sup.  frei,  Vena  portarum  durch  Gerinnsel 
mit  glatter  Oberfläche  verlegt.  .  .  .  Pankreas  erscheint  etwas  erweicht,  an- 
gedaut,  hat  aber  eine  zähe  Konsistenz ;  auf  dem  Durchschnitt  sind  die 
Läppchen  von  inteusiv  bräunlicher  Färbung. 

Die  Leber  liegt  sehr  hoch  und  überragt  kaum  den  Rippenbogen. 
Größte  Breite  27 1  /4  cm.  Auf  einem  Querschnitt  durch  die  Leber  kommt 
in  der  Mitte  des  r.  Lappens  ein  reichlich  handtellergroßer  Bezirk  zum  Vor- 
schein, in  dem  sich  größere  und  kleinere,  meist  konfluierte,  gelblich  gefärbte 
Knoten  finden,  die  z.  T.  noch  etwas  größere  Züge  unveränderten  Gewebes, 
das  bräunlich  aussieht,  zwischen  sich  enthalten.  Die  großen  Venenstämme 
sind  prall  mit  ähnlichen  Massen  ausgefüllt.  Eiu  etwas  derberer,  graugelblich 
gefärbter,  mehr  bindegewebiger  Bezirk  liegt  an  der  Peripherie  der  r.  Seite 
der  beschriebenen  Geschwulst.  Ductus  choled.  gut  sondierbar.  In  der 
Gallenblase  dunkelgrüne  teerartige  Galle  (150  ccm),  die  kleine  schwärzliche 
Pigmentkonkremeute  enthält.  Gallenblase  prall  gefüllt;  um  sie  herum  viele 
Adhäsionen.  Konsistenz  der  Leber  selbst  gleichmäßig  derb,  das  Pareuchym 
nicht  zerreißlich,  gleichmäßig  dunkelbraun  gefärbt,  die  Oberfläche  glatt.  .  .  . 
An  der  Oberfläche  der  Nieren  finden  sich  zahlreiche  narbige  Einziehungen.  .  .  . 
Die  Vena  cava  ist  in  dem  unterhalb  der  Leber  gelegenen  Abschnitt  völlig 
frei.  Die  perigastriseben,  periportalen  und  retroperitonealen  Lymphdrüsen 
sind  etwas  vergrößert  und  bräunlich  pigmentiert:  ebenso  sind  die  cervikalen 
Lymphdrüsen  bräunlich  gefärbt,  doch  nicht  vergrößert. 

Das  Knochenmark  in  der  unteren  Hälfte  des  Fcmur  hat  eine  schmutzig 
himbeerrote  Farbe,  keine  deutliche  bräunliche  Pigmentiemng ;  auch  mikro- 
skopisch ist  kein  Pigment  nachweisbar. 

Sektionsdiagnose: 

Hämocliromatosislymphoglandularum,  pancreatis,  1  i en is , 
hepatis.  Hepatitis  interstitialis  chron.  gravis.  Intumes- 
centia  lienis.  Peritonitis  chron.  adhaesiva  multiplex. 
Carcinoma  hepatis.  Thrombosis  partim  carcinomatosa  ve- 
narum  hepaticarum,  venao  cavae  inferioris.  Carcinomata 
metastatica  parva  I  o  b  i  super,  p  u  I  m  o  n  i  s  d  e  x  t  r  i. 

Foramen  ovale  aper  tum.  Infarctus  multiplices  lienig. 
Thrombosis  reeens  venae  portae.  Ascites  sanguinolentus 
(h  aem  orrhagia  ex  vu lnere  puncto  lateris  sin.  abdominis). 
C  h  ole  1  i  t  h  i  as  is ,  Icterus  universalis.  Emphysems  pulmonum. 
Pleuritis  chronica  adhaesivabilateralis.  Pericarditis  chron. 
adb.  (synechia  pericardii  total is\  Diiatatio  cordis.  Hydro- 
th  orax  bilateralis. 

Mikroskopischer  Befund: 

An  frischen  Präparaten  zeigt  sich:  Die  Geschwulstzellen  sind 
groß,  .sie  enthalten  größere  und  kleinere  Fetttröpfcheu  in  wechselnder  Menge 
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und  besitzen  ein,  mitunter  auch  zwei  bis  drei  große  Kerne  mit  großen  Kern- 
körpereben.  Sie  erinnern  in  ihrem  ganzen  Aussehen  sehr  an  Leberzelten. 
An  frischen  Schnitten  zeigt  sich,  daß  das  ganze  Gewebe  der  Leber  stark 
von  bräunlichem  Pigment  durchsetzt  ist,  sowohl  die  Leberzelleu  als  auch  das 
stark  gewucherte  Bindegewebe,  welches  in  breiten  Zügen  unregelmäßig  große 
Leberzellbezirke  abteilt.  Bei  Zusatz  von  Ferrocyankalium  und  Salzsäure 
wird  der  ganze  Schnitt  sehr  stark  blau  gefärbt. 

Fixierung:  MÜLLEB-Formol,  Zenkek  und  Flemmikg.  Einbettung: 
Paraffin,  Celloidin. 

Färbung:  Hämatoxylin-Eosin,  VAN  Gieson,  Ferrocyankaliura-Salzsäure- 
Hämatoxylin  resp.  Karmin. 

Präparate  des  tumorfreien  Lebergewebes  zeigen  bei  schwacher  Ver- 
größerung eine  weit  vorgeschrittene  Cirrhose  und  intensive  Pigmentierung 
sowohl  des  Parenchyms  als  der  Septen.  Beide  Erscheinungen  erstrecken 
sich  ziemlich  gleichmäßig  über  das  ganze  Organ,  nur  daß  die  Bindegewebs- 
Wucherung  in  der  schon  makroskopisch  auffallenden  Partie  rechts  von  den 
geschwulstreichen  Teilen  einen  ganz  besonders  hohen  Grad  und  große  Aus- 
dehnung annimmt.  Gut  erhaltene  Leberläppchen  sind  eigentlich  nirgends 
mehr  zu  finden,  vielmehr  sind  alle  Grade  der  bindegewebigen  "Wucherung 
und  des  Parencbymzerfalles  vorhanden.  Während  stellenweise  nur  eine  er- 
hebliche Verbreiterung  der  interacinösen  Septen  besteht,  die  die  zwischen- 
liegenden  Läppchen  einengt,  so  daß  ihre  Zellbalken  abgeplattet  werden  und 
wie  ausgezogen  erscheinen,  kommt  an  zahlreichen  Acinis  ein  Vordringen  des 
Bindegewebes  zwischen  die  Leberzellbalken  zustande,  das  je  nach  der  Inten- 
sität nur  zu  einer  Auflockerung  im  Bau  des  Läppchens  oder  zu  völliger  Ab- 
schnürung vieler  kleiner  Leberzellkomplexe  durch  breite  Bindegew ebsringe 
führt.  Vielfach  werden  die  einzelnen  Zellbälkchen  dadurch  so  weit  vonein- 
ander getrennt  und  in  ihrer  Konfiguration  verändert,  daß  man  ihren  ehe- 
maligen Zusammenhang  nur  noch  vermuten  kann.  An  derartig  von  ihrem 
Mutterboden  abgetrennten  Leberzellkoni  plexen  konnte  ich  übrigens  keine 
Zeichen  der  Proliferation  nachweisen.  In  der  oben  erwähnten  Partie  be- 
sonders intensiver  Bindegewebswucberung  hat  man  wohl  nur  ein  noch 
höheres  Stadium  dieses  cirrhotischen  Prozesses  zu  sehen.  Diese  umfangreiche 
Partie  zeigte  ein  äußerst  zellreiches,  von  Rundzellen  stark  durchsetztes 
Bindegewebe,  in  dem  die  verschiedensten  Formen  zum  Teil  sehr  großer, 
meist  langgestreckter,  dunkler  Kerne  in  großer  Menge,  manchmal  zu  dichten 
Haufen  oder  großen  riesenkernartigen  Gebilden  zusammengelagert,  sich  fanden. 
In  den  sehr  engen  Maschen  dieses  offenbar  in  starker  Wucherung  begriffenen 
Gewebes  sab  man  ganz  vereinzelt  komprimierte  Gnllengangsquerschnitte,  hie 
und  da  auch  noch  einzelne,  meist  sehr  stark  pigmentierte,  oft  auch  verfettete 
Leberzellen  mit  meist  schon  nur  noch  schlecht  färbbarem  Kern.  Auch 
Reste  vorgebildeter  Septen,  die  sich  vereinzelt  erkennen  ließen,  sprachen 
dafür,  daß  wir  es  hier  nur  mit  Stellen  zu  tun  haben,  an  denen  der  oirrhotische 
Prozeß  ganz  besonders  weit  fortgeschritten  ist. 

Wie  in  der  Regel,  zeigten  die  verbreiterten  Septen  eine  sehr  starke 
Wucherung  der  kleinen  Uallengünge  und  eine  teils  diffuse,  teils  zu  Haufen 
angeordnete  Rundzelleninfiltratiou,  die  besonders  in  der  Nachbarschaft  der 
Geschwulstknoten  sehr  erheblich  zu  sein  pflegte. 

Neben  der  ausgedehnten  Zerstörung  des  Lober  parenchyms  durch  die 
Hämochromatose  sowie  stellenweise  durch  den  direkten  Druck  des  Tumors 
finden  sich  noch  andere  Partieen,  in  denen  eine  Schädigung  der  Leberläppcben 
durch  Stauung  infolge  der  ausgedehnten  Gefäßverl eguugeu  erfolgt  ist. 
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Dieser  ausgedehnten  Nekrose  und  Degeneration  des  Parenchyms  gegen- 
über finden  sich  bei  genauerer  Untersuchung  an  sehr  vielen  Stellen  Zeichen 
reparativer  Vorgänge.  Bevor  ich  auf  die  Einzelheiten  eingehe,  muß  ich  kurz 
auf  die  sehr  intensive  Hämochromatose  zurückkommen,  die  diesen  Fall  aus- 
zeichnet. Schon  der  makroskopische  Befund  hatte  eine  starke  Pigmentierung 
verschiedener  Organe,  besonders  der  Leber  gezeigt,  und  der  positive  Ausfall 
der  PEKLS'schen  Reaktion  erlaubt  wohl  die  Bezeichnung  Hämosiderin  für 
alles  vorhandene  Pigment  anzuwenden,  wenn  ich  auch  betonen  muß,  daß  viel- 
fach nicht  alles  Pigment  die  blaue  Farbe  zeigte,  ohne  daß  bei  sonstiger 
Färbung  deutliche  morphologische  oder  tinktorielle  Unterschiede  etwa  zweier 
Pigmentarten  nachzuweisen  waren. 

Dieses  „Hämosiderin"  trat  durchweg  in  amorphen,  meist  ziemlich  gleich- 
mäßig kleinen  Körnchen  von  gelber  Farbe  auf  und  war  ganz  besonders  dicht 
in  den  interacinösen  Septen  angeordnet,  wo  es  sich  zuweilen  in  spindel- 
förmigen Zellen  fand,  meist  aber  in  solcher  Menge  vorhanden  war,  daß  es 
nicht  genauer  lokalisiert  werden  konnte ;  oft  bildete  es  hier  große,  scharf 
konturierte,  maulbeerähnliche  Klumpen,  die  zwischen  den  Zellen  des  Binde- 
gewebes, oft  besonders  reichlich  in  der  Umgebung  der  Gefäße  zu  liegen 
schienen. 

Auch  die  Leberzellen  zeigten  fast  durchweg  reichlichen  Gehalt  an  Bämo- 
siderin;  hier  fand  sich  das  Pigment  in  feinen  zahllosen  Körnchen,  fast  stets 
in  der  Umgebung  des  Zellkernes,  während  die  Zellperipherie  fast  immer  frei 
war,  abgesehen  von  den  zahlreichen  Fällen,  wo  die  Zellen  —  meist  verkleinert 
oder  abgeplattet  —  ganz  mit  den  gelbbraunen  Massen  erfüllt  waren,  so  daß 
der  Kern  nur  schwach  sichtbar  blieb. 

Auch  im  Lumen  der  intraacinösen  Kapillaren  fanden  sich  vielfach  zwischen 
den  roten  Blutkörperchen  dichte  Haufen  sehr  feinkörnigen  Pigmentes,  ebenso 
stellenweise  in  und  zwischen  den  Enduthelzellen  von  Gefäßwänden. 

Zwei  Zellarten  aber  fanden  sich,  die  fast  durchweg  frei  von  Hämo- 
eiderin  waren,  und  dies  kam  in  sehr  schöner  Weise  an  Präparaten  nach 
Pf.RLs  mit  Karminnachfärbung  zum  Ausdruck:  Zwischen  den  intensiv  blau 
gefärbten  Strängen  der  Septen  und  der  Leberzellbalken  lagen  die  meist 
runden  oder  strangförmigen  Tumornester ,  die  sich  durch  ihre  rein  rote 
Färbung  scharf  abhoben.  Nirgends  habe  ich  bei  genauer  Durchsicht  in  Tumor- 
zellen Hämosiderin  nachweisen  können  (Fig.  2  und  3). 

Ferner  erweisen  sich  einzelne  Gruppen  von  Leberzellen  als  pigmentfrei, 
von  denen  ich  aus  diesem  und  mehreren  folgenden  Gründen  annehme,  daß 
man  in  ihnen  das  Produkt  einer  kompensatorischen  Hypertrophie,  eine  junge 
schnellwacheende  Zellgeneration  zu  erblicken  hat,  wie  sie  ja  in  ähnlicher 
Form  bei  cirrhotischen  Prozessen  als  erwiesen  angesehen  wird. 

Es  fanden  Bich  am  Rande  sehr  vieler  Acini,  und  zwar  besonders  an 
solchen,  deren  zentrale  Partieen  bereits  in  hohem  Grade  gelitten  hatten, 
Komplexe  von  Leberzellen,  die  sich  durch  Größe  und  dunklere  Färbung  des 
Zcllli'ibes  sowie  durch  GröÜe  oder  Mehrzahl  der  Kerne  scharf  von  den 
zentripetal  von  ihnen  gelegenen,  meist  bereits  atrophischen  Leberzellen  ab- 
hoben. "Wie  gesagt  waren  diese  Zellen  fast  stets  pigmentfrei  oder  doch  arm 
an  Hämosiderin  im  Gegensatz  zu  ihren  im  Zentrum  gelegenen  Nachbarn :  ich 
betone  dies,  weil  von  der  Hämochromatose  der  Leber  behauptet  wird,  daß  Bie 
zuerst  die  Peripherie  der  Acini  beteiligt,  und  von  hier  die  Pigmentierung 
nach  dem  Zentrum  des  Acinus  fortzuschreiten  pflegt.  Der  Mangel  an  Pig- 
ment in  diesen  randständigen  Zellkoraplexen  spräche  also  neben  anderem  dafür, 
daß  es  sich  hier  au  der  Läppchenperipherie  um  jungen  Zellennachwucha  handelt. 
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Dies  wird  weiter  dadurch  erhärtet,  daß  es  vielerorts  gelingt,  den  allmählichen 
Üb  ergang  der  zahllos  neugebildeten  Gallengänge  in  diese  jungen  Zellkomplexe 
zu  beobachten.  Ahnlich  wie  dies  PodwyssOZKI  in  seiner  Abhandlung  über 
Regeneration  der  Drüsengewebe  schildert,  wenden  sich  fast  an  jedem  Läppchen 
hier  und  da  junge  Gallengangssprossen  der  Läppchenperipherie  zu,  bilden 
«inen  Protoplasmaklumpen  mit  vielen  scharf  konturierten  Kernen  und  hieran 
schließen  sich  Zellen ,  die  immer  mehr  die  Eigenschaften  der  Leberzelle 
zeigen.  Nur  an  wenigen  Stellen  sah  ich  diese  Neubildung  von  Leberzellen 
über  eine  größere  Fläche,  etwa  die  eines  Acinns,  sich  ausbreiten,  und  dann 
war  die  Anordnung  keine  regelmäßige,  radiäre,  sondern  es  fanden  sich  mehrere 
Zellklumpen  ans  5 — 10  großen  Zellen,  dicht  nebeneinander  gelegen,  die 
sich  gegenseitig  abgeplattet  zu  haben  schienen. 

Die  Tumorknoten,  unter  denen  keiner  vor  den  anderen  durch  seine  Größe 
oder  einen  ihm  eigentümlichen  histologischen  Befund  ausgezeichnet  war,  ver* 
teilten  sich  ziemlich  gleichmäßig  über  eine  handtellergroße  Fläche  des  Quer- 
schnittes, durch  cirrhotisches  Lebergewebe  voneinander  getrennt.  Die  Tumor- 
zelle erinnerte  in  hohem  Grade  an  die  Leberzellen,  von  denen  sie  vor  allem 
durch  großen,  oft  mehrfachen  Kern  und  die  unregelmäßigere  Zellform  unter- 
schieden war,  Unterschiede,  die  allerdings  nicht  überall  ohne  weiteres  festzu- 
stellen waren ;  so  fanden  sich  Randpartieen  eines  Geschwulstknotens ,  die 
stellenweise  nur  sehr  schwer  von  den  benachbarten  Leberzellsträngen  zu 
scheiden  waren,  zumal  der  Tumor  hier  in  etwas  die  Bälkchenstruktur  nach- 
ahmte ;  Zellformationen,  aus  denen  sich  mit  einiger  Wahrscheinlichkeit  Über- 
gangsbilder hätten  konstruieren  lassen ,  fanden  sich  jedoch  auch  hier  nicht. 

Die  einzelnen  Geschwulstknoten  stellten  mehr  oder  weniger  abgeänderte 
Turaormassen  dar,  die  keine  bindegewebige  Hülle  aufwiesen,  vielmehr  das  be- 
nachbarte Gewebe  verdrängten,  sei  es  daß  ganze  Acini  verdrängt  und  abge- 
plattet wurden,  sei  es  daß  einzelne  Zellkomplexe  des  Tumors  inmitten  eines 
Acinus  ihr  Zerstörungswerk  begannen.  Der  letztere  Modus  schien  der  häufigere 
zu  sein.  Denn  einerseits  fanden  sich  in  vielen  Läppchen  zahlreiche  kleine 
Gruppen  von  großen  Tumorzellen,  die  in  den  Maschen  eines  Netzes  von  ab- 
geplatteten Leberzellsträngen  lagen  und  sich  durch  ihren  Pigmentmangel  be- 
sonders scharf  von  diesen  abhoben  (Fig.  3),  andrerseits  ließ  sich  auch  in  den 
Geschwulstmassen  fast  stets  noch  das  ehemalige  Bindegewebsgerüst  des  Organs 
wiedererkennen ;  die  verdickten  Septen  fanden  sich  inmitten  der  Tumoren  mit 
ihrer  starken  Pigmentierung  und  reichlicher  Rundzelleninfiltration,  aber  auf- 
fallenderweise in  der  Regel  nur  noch  von  wenigen  Gallengängchen  durchsetzt; 
selbst  wo  ein  Tumorzentrum  nekrotisch  zerfallen  war,  hielten  sich  die  alten 
Septen  noch  am  längsten,  bis  sie  schließlich  nur  noch  durch  Pigmentreste 
angedeutet  wurden.  Diese  Anpassung  des  Tumors  an  die  vorhandene  Struktur 
ist  wohl  wesentlich  bedingt  worden  dadurch,  daß  hier  die  vorausgegangenen 
cirrbotischen  Prozesse  eine  sehr  widerstandsfähige  Gerüstsubstanz  geschaffen 
hatten. 

Was  den  Aufbau  der  Zellkomplexe  im  Tumor  anbetrifft,  so  bieten  sich 
die  verschiedenartigsten  Bilder  ;  an  einzelnen  Stellen  scheint  der  Tumor  durch 
Bälkchenbildung  die  Leberstruktur  nachzuahmen,  an  anderen  Stellen  finden 
sich  völlig  kompakte  Zellmassen,  ja  es  sind  vielfach  umschriebene  Nekrosen 
weniger  Tumorzellen  Ursache  gewesen  zur  Bildung  scheinbarer  Schläuche, 
deren  Entstehung  die  blassen  Zellkonturen  im  Lumen  noch  verraten ;  gerade 
hier  zeigt  sich,  wie  variabel  die  wuchernde  Tumorzelle  ist,  indem  der  bloße 
Fortfall  einiger  Zellen  genügt,  die  anderen  eine  Art  Ring  bilden  zu  lassen, 
innerhalb  dessen  sich  eine  relative  Gleichmäßigkeit  der  Zellform  und  Kern- 
Ziegler,  BeitrüRe  zur  path.  Anat.  XLII.  Bd.  35 
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große  ausbildet,  r  Nachahmungen  gewucherter  Gallengänge* ,  wie  man  sie  in 
ähnlichen  Fällen  genannt  hat. 

Während  die  Randpartieen  der  einzelnen  Tumoralveolen  fast  überall  gut 
erhalten  und  reich  an  Mitosen  sind,  zeigen  die  zentraleren  Partieen,  abgesehen 
von  den  ganz  kleinen  Qeschwulstknötchen,  aasgedehnte  fettige  Degeneration 
und  weiterhin  Nekrose,  der  da«  bindegewebige  Gerüst  am  längsten  widersteht. 
Auch  in  den  zahlreichen  Gefäßmetastasen  zeigen  sich  zahlreiche  Nekrosen 
und  nur,  wo  der  Geschwulstthrombus  mit  dem  Bluttstrom  des  Gefäßes  in  Be- 
rührung steht  oder  von  Kapillaren  durchzogen  wird,  liegen  Reihen  von  Zellen 
mit  gut  färbbarem  Kern. 

Eine  Zusammenfassung  des  klinischen  und  histologischen  Materials 
scheint  mir  zu  folgender  Deutung  des  Falles  zu  berechtigen. 

Eine  nicht  mit  Sicherheit  näher  zu  bestimmende  dauernde  (toxische) 
Schädigung  des  Blutes  hat  zu  einer  hochgradigen  Ablagerung  von  Blut- 
pigment vor  allem  in  der  Leber  geführt.  Das  Leberparenchym  ist  in- 
folge dieser  Überschwemmung  mit  den  Produkten  des  Blutzerfalles  stark 
alteriert  worden  und  in  ausgedehntem  Maße  degeneriert  und  atrophiert. 
Dieser  sicherlich  über  Jahre  sich  hinziehende  Prozeß  war  gefolgt  und 
später  begleitet  von  einem  das  ganze  Organ  betreffenden  und  bei  hoch- 
gradiger Hämochromatose  fast  stets  beobachteten  Komplex  reaktiver 
Vorgänge,  vor  allem  einer  intensiven  Biodegewebswucherung.  die  mit 
starker  Anhäufung  von  Rundzellen  einherging.  Aber  auch  das  Leber- 
parenchym beteiligte  sich  an  diesen  reparatorischen  Vorgängen  :  Die  inter- 
acinösen  Gallengänge  zeigen  eine  sehr  starke  Vermehrung  und  Sprossung 
und  vielfach  ließen  sich  deutlich  die  Zeichen  einer  kompensatorischen 
Leberzellbildung  nachweisen.  Auf  diesem  Boden  hat  sich  dann  wohl 
nicht  allzulauge  ante  exitum,  jedenfalls  aber  sicher  erst,  nachdem  der 
Prozeß  der  Hämochromatose  und  der  kompensatorischen  Regeneration 
schon  längere  Zeit  bestanden  hatten,  das  Karcinom  entwickelt,  wie  ich 
aunehmen  möchte  als  Produkt  einer  allmählichen  Umwandlung  sozusagen 
physiologischer  kompensatorischer  Hypertrophie  in  schrankenloses  Wachs- 
tum des  Ersatzgewebes.  Nehmen  wir  diese  Auffassung  als  richtig  an, 
und  sie  entspricht  ja  der  Deutung,  die  ähnliche  Fälle  von  anderer  Seite 
fanden  (s.  u.)  —  so  liegt  es  an  9ich  nahe,  eine  Multiplizität  des  primären 
Wachstums  anzunehmen,  da  ja  die  zugrunde  liegenden  Vorgänge  auch 
die  verschiedensten  Teile  zugleich  betrafeu.  Tatsächlich  ergab  auch  der 
anatomische  Befund  keinerlei  Anlaß,  ein  unilokuläres  Entstehen  der 
Tumoren  anzunehmen.  Eine  Erklärung  für  den  Übergang  einer  gut- 
artigen kompensatorischen  Hypertrophie  in  die  maligne  Wucherung  bietet 
auch  der  vorliegende  Fall  nicht;  ein  eingehenderes  Nachforschen  nach 
den  als  Krebsparasiten  geschilderten  Gebilden  unterblieb. 

Gehen  wir  auf  die  Einzelheiten  dieses  Erklärungsversuches  ein,  so 
möchte  ich  zunächst  auf  eine  freilich  in  Anbetracht  der  geringen  klinischen 
Daten  unbeweisbare,  immerhin  nicht  ganz  unwahrscheinliche  Vermutung 
bezüglich  der  Ätiologie  konnneu: 
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Die  Hämochrom&tose  wird  intra  vitam  nur  selten  diagnostiziert:  so 
auch  hier.  Als  Patient  5  Jahre  ante  exitum  sich  kurze  Zeit  „wegen 
alljährlich  wiederkehrender  Gichtanfälle«  in  klinischer  Behandlung  be- 
fand, lautete  die  Diagnose:  Arthritis  urica,  Hämaturie,  Nephrolithiasis 
sin.  (?;)  es  fanden  sich  Acne  rosacea,  Stomatitis,  im  Harn  hyaline  Cylinder. 
Diese  leider  recht  spärlichen  Daten  (Patient  war  nur  wenige  Tage  in 
klinischer  Behandlung)  scheinen  mir  bei  einem  Mechaniker  die  Ver- 
mutuug  zu  erlauben,  daß  es  sich  hier  um  eine  Arthritis  urica  durch 
chronische  Intoxikation,  wie  sie  besonders  als  Bleigicht  bei  Arbeitern 
beobachtet  wird  (v.  Merino,  His)  gehandelt  haben  möchte.  Möglicher- 
weise ist  die  gleiche  toxische  Ursache,  welche  diese  Arthritis  urica  er- 
zeugte, auch  für  die  enorme,  chronische  Schädigung  der  roten  Blut- 
körperchen verantwortlich  zu  machen.  Erwähnt  sei,  daß  das  Sektions- 
protokoll keine  Zeichen  von  Gicht  anführt.  — 

Das  Bild  der  Hämochromatose  war  im  vorliegenden  Falle  im 
wesentlichen  das  typische;  am  meisten  befallen  waren  Leber,  Pankreas 
(kein  Diabetes  nachgewiesen),  Lymphdrüsen.  In  Ubereinstimmung  mit 
den  Angaben  von  Anschütz,  Lübarsch,  Hintze  u.  a.  gab  das  Pigment 
nicht  überall  die  gleiche  Reaktion  auf  Färbung  nach  Perls,  auch  nicht 
innerhalb  ein  und  derselben  Zelle,  sondern  man  erhält  blaue,  grüne  und 
gelbgrüne  Körnchen  nebeneinander.  Anschütz  zieht  daraus  den  Schluß, 
daß  dieses  Pigment  in  jeder  einzelneu  Zelle  autochthon  gebildet  werde 
und  man  so  in  einer  Zelle  die  verschiedenen  Entwicklungsstadien  vor 
sich  habe.  Daß  es  sich  nicht  um  eine  einfache  Ablagerung  des  Pigmentes 
handelt,  sondern  ciue  Mitwirkung  der  Zelle  notwendig  ist,  dafür  scheint 
mir  der  vorliegende  Fall  insofern  einen  Beweis  zu  liefern,  als  die  den 
Leberzellen  sehr  ähnlichen  Tumorzellen  auch  da,  wo  sie  erst  einzelu  in 
Leberzellstränge  hineingewachsen  sind  und  also  den  gleichen  Ernährungs- 
verhältnissen wie  diese  unterliegen,  kein  Pigment  enthalten  und  sich  so 
überall  scharf  von  den  Leberzellen  ablieben.  Aller  Wahrscheinlichkeit 
nach  wird  ihnen  das  gleiche  Zerfallsprodukt  der  roten  Blutkörperchen 
zugeführt,  welches  die  Drüsenzelle  zu  Hämosiderin  verarbeitet,  aber  sie 
sind  zu  dieser  Arbeitsleistung  nicht  mehr  fähig,  ebenso  wie  sie  im  vor- 
liegenden Falle  die  Funktion  der  Galleproduktion  verloren  hatten.  Auch 
wo  die  kareinomatöseu  Thromben  rings  vom  gestauten  Blut  umströmt 
waren,  zeigen  sie  kein  Pigment. 

Die  Pigmentanbäufuug  in  Leukocyten,  die  auch  Arnold  erwähnt, 
erklärt  sich  wohl  zwanglos  so,  daß  diese  den  Transport  des  beim  Zer- 
fall der  Leberzellen  frei  werdendeu  Pigmentes  besorgen.  In  Überein- 
stimmung mit  Arnolü's  Angaben  fand  sich  das  Häniosideriu  vorzugs- 
weise perinukleär  in  den  Leberzellen  in  Form  verschieden  großer  Körnchen. 
Im  Gegensatz  zur  Mehrzahl  der  Fälle  waren  im  vorliegenden  Falle  die 
peripheren  Zellkomplexe  der  Acini  oft  frei  von  Pigment,  was  sich,  wie  ich 

schon  erwähnte,  daraus  erklären  dürfte,  daß  es  sich  hier  um  noch  junge 
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Zellbildungen  handelt,  obendrein  solche,  die  —  wie  sich  vielfach  nach- 
weisen ließ  —  wohl  zum  großen  Teil  aus  frisch  wuchernden  Gallengangs- 
epithelien  hervorgegangen  sind;  letztere  aber  fanden  sich  stets  frei  von 
Hämosiderin. 

Während  man  früher  vielfach  geneigt  war,  bei  der  Kombination  Hämo- 
chromatose :  Cirrhose  die  letztere  für  die  primäre  Schädigung  zu  halten, 
vertreten  Marchand.  Kretz,  Anscjiütz  u.  A.  den  entgegengesetzten 
Standpunkt,  den  Anschütz  dabin  zusammenfaßt:  „Iu  denjenigen  Organen, 
in  denen  die  Degenerationen  (nach  Hämochromatose)  am  ausgedehntesten 
auftreten,  kommt  es  zu  einer  Art  reaktiver  Entzündung.  So  entstehen 
die  Zelldegenerationen  und  Bindegewebswucherungen  der  drüsigen  Organe". 
Es  würde  so  die  Cirrhose  nach  Hämochromatose  eines  von  vielen  Bei- 
spielen für  die  AcKERMAXN'sche  Theorie  der  primären  Zelldegeneration 
und  sekundären  Biudegewebswucherung  bei  Lebercirrhose  bilden.  Dies 
aber  wird  um  so  wahrscheinlicher,  als  der  Versuch  durch  Blutkörper- 
chen schädigende  Gifte  Degeneration  der  Leberzellen  und  sekundäre  Cirr- 
hose zu  erzeugen  mehrfach  geglückt  ist.  Ioannovtcs  (1904)  beschreibt 
Fälle  von  experimenteller  Lebercirrhose  durch  das  die  Blutkörpercheu 
schädigende  Toluylendiamin  und  betont  ausdrücklich,  daß  nur  solche 
Methoden  zu  einer  Cirrhose  fuhren,  die  zunächst  eine  Degeneration  des 
Parenchyras  erzieleu ;  dieser  erst  folge  die  Biudegewebswucherung.  Ähn- 
lich ist  das  Ergebnis  von  Ravenna  und  Gentili,  die  mit  Toluylendiamin, 
Pyrogallussäure  u.  a.  experimentierten.  Von  Interesse  ist  in  diesem  Zu- 
sammenhang die  vorjährige  Mitteilung  von  Pearce,  der  durch  intravenöse 
Injektion  von  hämolytischem  Immunserum  ausgedehnte  Nekrosen  im 
Leberparenchym  (ähnlich  denen  bei  akuter  gelber  Leberatrophie)  mit 
nachfolgender  sehr  intensiver  Bindegewebswucherung  erzeugen  konnte, 
welch  letztere  völlig  das  Bild  der  Cirrhose  zeigte.  Er  kommt  zu  dem 
Schluß,  daß  seine  Experimente  die  KiiETz'sche  Anschauung  bestätigen, 
daß  die  Cirrhose  ein  reparatorischer  Vorgang  ist.  Zu  ähnlichen  Schlüssen 
kommt  auch  Marck wald. 

Diese  Überlegung  scheint  mir  im  vorliegenden  Falle  die  vielum- 
stritteue  Frage  nach  der  primären  oder  sekundären  Bedeutung  der  Cirr- 
hose bei  Leberkarcinomen  sehr  zu  vereinfachen.  Uber  dieses  Zusammen- 
treffen von  primärem  Leberkrebs  mit  Cirrhose,  deren  Häufigkeit  ganz 
besonders  die  umfassende  Arbeit  von  Egoel  ins  rechte  Licht  stellte, 
besteht  wohl  zurzeit  nach  sehr  ausgedehnter  Diskussion  des  Gegen- 
standes (Ribbbrt.  Schmieden,  Egoel,  Fetzer,  Hölker,  Lubarsch, 
Jona,  Sotti,  Fischer,  Lindner,)  meist  die  Auffassung,  daß  die  Cirrhose 
iu  der  überwiegenden  Zahl  der  Fälle  der  primäre  Prozeß  ist,  und  vielfach 
schreibt  man  ihr  eine  ätiologische  Bedeutung  für  die  Entstehung  der  Ge- 
schwülste zu.  Daß  dies  das  Vorkommen  einer  reaktiven  Bindegewebs- 
wucherung in  der  Umgebung  des  Tumors  nicht  ausschließt,  versteht  sich 
von  selbst. 
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Daß  im  vorliegenden  Fall  die  Cirrhose  zeitlich  das  primäre  ist, 
steht  wohl  außer  Zweifel.  Der  Bindegewebswucherung  als  solcher  eine 
ätiologische  Bedeutung  für  die  Wucherung  des  Leberparenchym  beizu- 
messen ergab  sich  jedoch  kein  Anhalt.  Ich  habe  ebensowenig  wie  Eogel 
an  seinem  sehr  ähnlichen  Fall  deutliche  Zeichen  einer  Wucherung  der- 
artiger abgeschnürter  Zellinseln  beobachten  können,  ein  Mangel  in  der 
RiBBERT'schen  Theorie,  auf  den  schon  verschiedentlich  hingewiesen 
worden  ist  (Marchand,  Lubarsch).  Wenn  Weiss  bei  der  Beschreibung 
zweier  Fälle  von  primärem  Leberkrebs  mit  Bezug  auf  die  Bedeutung  der 
Cirrhose  sich  auf  den  RiBBERT'schen  Standpunkt  stellt,  weil  zwar  an 
vielen  Stellen  seines  Falles  2  Hyperplasie  des  Lebergewebes,  nirgends 
aber  das  Hervorgehen  vou  Karcinomzellen  aus  solchen  hyperplastischen 
Stellen  zu  sehen  war,  so  ist  dies  ein  ungenügender  Beweis,  zumal  er 
wohl  auch  keine  Ubergänge  zwischen  abgeschnürten  Zellen  und  Karcinom 
gesehen  hat. 

Da  außerdem  schon  in  der  EooEi/schen  Statistik  von  1901  eine 
Reihe  vou  Fällen  primären  Leberkarcinoms  angeführt  werden,  in  denen 
die  Cirrhose  geradezu  verneint  wird,  so  liegt  es  viel  naher,  der  sicht- 
baren Hyperplasie  des  Parenchyms  an  der  Peripherie  der  Aciui  eine 
ätiologische  Bedeutung  beizulegen.  Derartige  hyperplastische  Vorgänge 
sind  schon  oft  im  Zusammenhang  mit  Degeneration  des  Leberparenchyms 
und  oft  auch  bei  Cirrhose  mit  Lehertumoren  der  verschiedensten  Art 
beschrieben  worden  (Meder,  Marchand,  Stroebe,  Adler,  s.  dagegen 
Hayami)  und  schon  oft  ist  die  Überzeuguug  ausgesprochen  worden,  daß 
sie  sicher  häufig  die  matrix  darstellen,  aus  der  sich  unter  der  Wirkung 
bestimmter,  uns  noch  unbekannter  Faktoren  alle  Stadien  der  Parenchym- 
wucherung  bis  zum  malignen  Tumor  entwickeln  können,  eine  Auffassung, 
die  speziell  auch  unterstützt  wird  durch  die  Tatsache,  daß  es  oft  ganz 
unmöglich  ist,  zwischen  knotiger  Hyperplasie  und  Adenom,  gutartigem 
und  malignem  Adenom  usw.  eine  scharfe  Greuze  zu  ziehen  (Marchand, 
Lubarsch,  Schmieden,  Rolleston).  Mehrere  Stadien  dieses  Prozesses 
nebeneinander  beobachten  zu  können,  ist  nicht  ganz  selten  (Dibbelt). 

Übergaugsbilder  am  Tumorrande,  die  eine  Deutung  im  Sinne  der 
Theorie  von  der  karcinomatösen  Degeneration  des  dem  Tumor  benach- 
barten Gewebes  (Hauseh,  Heukelom  usw.)  nahegelegt  hätten  und  die 
trotz  der  RiBBERT'schen  Einwände  auch  in  den  letzten  Jahren  noch 
mehrfach  am  primären  Leberkrebs  beschrieben  wurden  (so  von  Bonnet, 
Gloy,  Oertel,  Lindner.  Bamberg.  Meyer,  Schüppel),  sah  ich  nicht. 

In  der  Literatur  fand  ich  nur  zwei  Beschreibungen  eines  primären 
Leberkrebses  bei  Hämochromatose,  beide  stammen  aus  Würzburg  aus 
dem  Jahre  1901.  so  daß  es  sich  vielleicht  um  ein  und  denselben  Fall 
handelt.  Die  Falle  sind  beschrieben  von  v.  Rindfleisch  und  Runte, 
über  den  ersteren  steht  mir  nur  ein  kurzes  Referat  (M.  M.  W.  1901> 
S.  283)  zur  Verfügung  ;  es  heißt  hier  nach  einer  sehr  kurzen  Schilderung 
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des  Befundes :  „Das  primäre  ist  hier  ein  Entzündungsprozeß  im  Binde- 
gewebe, durch  welchen  sekundär  die  einzelnen  abgesprengten  Stücke 
des  Parenchyms  einer  progressiven  geschwulstmäßigen  Degeneration 
verfallen."    Die  histologischen  Einzelheiten  sind  nicht  erwähnt. 

Runte  beschreibt  einen  Fall  hochgradiger  flämochromatose  und 
Cirrhose;  das  cirrhotische  Bindegewebe  schloß  hier  teils  hyperplastische 
Leberacini,  teils  Nester  von  leberzellähnlichen  Tumorzellen  ein.  Nicht 
nur  das  Bindegewebe,  sondern  stellenweise  auch  die  Geschwulstmassen 
waren  pigmenthaltig,  was  Rünte  auf  Blutungen  innerhalb  der  Geschwulst- 
herde zurückführt. 


Fall  III. 

Der  Fall  III  stellt  einen  seltenen  Befund  dar,  ein  primäres  Kar- 
cinom  neben  zwei  großen  Echinococcussäcken  der  Leber. 

Aus  der  Krankengeschichte  (Med.  Klin.  Leipzig)  sei  nur  folgendes  kurz 
erwähnt : 

Lina  H.,  40  Jahre,  Markthelfersfrau  von  kachektischem  Aussehen ; 
Cyanose  geringen  Grades,  mäßige  Dyspnoe.  Rechte  Lunge :  Bonorer  Schall 
mit  Tympanie  bis  zur  IV.  Rippe.  Abdomen:  aufgetrieben,  besonders  im 
Epigastrium  und  den  Hypochondrien,  fest,  prall ;  mäßig  stark  erweiterte 
Venen  auf  der  Bauchhaut.  Leber  reicht  mit  dem  unteren  Rand  bis  fast  zur 
Spina  iliaca  ant.  sup.,  verläuft  dann  quer  aufwärts  bis  Nahelhöhe,  ist  sehr 
derb,  Oberfläche  im  allgemeinen  glatt,  Rand  mittelscharf.  Milz  überragt  den 
Rippenbogen  um  vier  Querfingerbrcite,  ist.  mäßig  derb.  Keine  freie  Flüssig- 
keit  in  der  Bauchhöhle.  .  .  .  Starke  Stauung  im  Gebiet  der  oberen  Hohl- 
vene; Cyanose,  Vorspringen  der  Jugularvenen.  Linker  Puls  etwa«  stärker 
als  rechter. 

Klinische  Diagnose: 

Tumor  pulmonis  dextr.  (Bronchialcarcinom  ?).  Metastase  in  der  Leber. 
Sektionsbefund:  (Prof.  SaXER,  1903  S.-Nr.  223). 

Sehr  kleine,  au  Herst  abgemagerte,  weibliche  Leiche.  In  der  Haut  des 
Thorax  sehr  zahlreiche  bis  etwa  kirschkerngroße  höckerige  Geschwulstknoten. 
Beim  Abpräparieren  der  Haut  vom  Thorax  treten  aus  angeschnitteneu  Knoten 
vielfach  wurmartige  Gebilde  aus.  Zum  Teil  sind  die  Geschwulstknoten  inner- 
halb stark  ausgedehnter  intermuskulärer  Venen  gelegen. 

Die  rechte  Lunge  enorm  ausgedehnt ;  sehr  weit  nach  links  hinüber* 
reichend.  Herzbeutel  stark  nach  links  verdrängt.  Die  vorliegenden  Teile 
der  rechten  Lunge  besteben  ganz  aus  derben  Geschwulstmassen. 

Herz  und  Herzbeutel :  Im  Herzbeutel  etwas  vermehrte  rötliche,  leicht 
getrübte  Flüssigkeit.  An  der  gesamten  Herzbeuteloberfläche  sehr  verbreitete, 
blutig  verfärbte  fibrinöse  Auflagerungen.  Das  Herz  selbst  ist  klein,  kontra- 
hiert, Muskulatur  braun.     Klappen  ohne  Veränderungen. 

In  beiden  Venae  cavae  im  obersten  Teile  umfangreiche,  gelbrötliche, 
weiche  < ieschwulstthrombuHinassen.  Die  Masse  in  der  oberen  Hohlvene  hängt 
aus  der  Kinmündungsstelle  der  Vena  azygos  polypenartig  heraus.  Die  Ober- 
fläche dieser  weichen,   polypösen   Masse   zeigt  eine  exquisit  feinzottige  Be- 
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scbaffenbeit.  Einzelne  dieser  Zöttchen  sind  etwas  blasig  gequollen.  Die 
Einmündung  der  Vena  cava  iof.  in  den  Vorhof  ist  ebenfalls  ganz  ausgefüllt 
mit  der  gleichen  Masse,  welche  an  dieser  Stelle  sehr  fest  mit  dem  rechten 
Umfang  des  Gefäßes,  wo  sie  offenbar  von  der  Lungengeschwulst  aus  durch« 
gebrochen  ist,  zusammenhängt.  Hier  ist  die  zottige  Beschaffenheit  der  Ober- 
fläche noch  ausgesprochener  als  in  den  Tbrorabis  der  oberen  Hohlvene. 

Linke  Lunge  ziemlich  klein,  die  Oberfläche  zumeist  glatt,  doch  treten 
an  ihr  sehr  zahlreiche,  meist  etwa  erbsengroße  Geschwulstknoten  zutage. 
Auf  dem  Durchschnitt  erscheint  das  Parencbym  blutreich,  etwas  ödematös 
und  sehr  dicht  durchsetzt  von  gelblichweißen,  ziemlich  mürben,  ebenfalls 
meist  etwa  erbsengroßen  Geschwulstknoten. 

Die  rechte  Lunge  sehr  umfangreich.  Die  ganzen  vorderen  und  unteren 
Teile  des  Unterlappens  sind  von  einer  kolossalen,  etwa  kindskopfgroßen  Ge- 
schwulst eingenommen,  deren  größte  Breite  ca.  15  cm,  deren  größte  Höhe 
ca.  11 — 12  cm  beträgt.  Auf  dem  Durchschnitt  besteht  diese  aus  teils  mehr 
gelben,  teils  hämorrhagischen  Massen,  größtenteils  von  sehr  weicher  Kon- 
sistenz; nur  die  gelben,  offenbar  nekrotischen  Partieen  von  fester,  käsiger 
Beschaffenheit.  Die  übrigen  Lungenteile  sind  blutreich  und  enthalten  kolos- 
sale Massen  von  hirsekorn-  bis  haselnußgroßen  Geschwulstknoten,  die  sehr 
stark  über  die  Schnittfläche  proroinieren.  Die  großen  Bronchien  sind  ganz 
frei ;  median  greifen  die  Geschwulstmassen  aufs  Mediastinum  und  den  Herz- 
beutel, 6ich  stark  in  das  Cavum  des  letzteren  hineinwölbend. 

Situs  der  Bauchhöhle :  In  der  Bauchhöhle  ziemlich  reichliche  rötlichgelb- 
liche, etwas  trübe  Flüssigkeit.  Das  Bauchfell  ist  größtenteils  glatt,  an  vielen 
Stellen  aber  dabei  weißlich  verdickt.  Ein  großer  Teil  der  Bauchhöhle  ist 
ganz  ausgefüllt  durch  die  enorm  vergrößerte  Leber,  deren  rechter  Lappen 
bis  in  die  Fossa  iliaca  hinabreicht,  während  der  linke,  der  fest  mit  dem 
Zwerchfell  verwachsen  ist,  fast  den  Nabel  erreicht.  Letzterer  drängt  außerdem 
die  linke  Zwerchfellhälfte  bis  hinauf  zur  dritten  Rippe.  Der  linke  Lappen 
besteht  fast  vollständig  aus  einem  im  ganzen  fast  mannskopfgroßen,  dick- 
wandigen fluktuierenden  Sack.  An  der  rechten  Seite  wölben  sich  an  der 
Unterfläche  des  Zwerchfells  umfangreiche  Geschwulstknoten  vor.  Magen  und 
Milz  sind  durch  die  vergrößerte  Leber  stark  nach  abwärts  gedrängt,  die 
Milz  fast  quer  gelagert. 

Milz  ziemlich  stark  vergrößert,  30  cm  laug,  10  cm  breit,  von  derber 
Konsistenz,  mit  einzelnen  Verwachsungen  an  der  Oberfläche. 

Leber  kolossal  vergrößert,  32 — 33  cm  breit,  Höhe  des  rechten  Lappens 
24  cm,  die  des  stark  nach  aufwärts  verlängerten  linken  Leberlappens  ca. 
20  cm.  Der  linke  Leberlappen  fast  vollständig  eingenommen  von  einem  ca. 
mannskopfgroßen  Echinococcussack,  der  sehr  fest  mit  dem  Zwerchfell  ver- 
einigt ist;  in  demselben  sehr  zahlreiche,  bis  etwa  faustgroße,  gut  erhaltene 
Blasen  und  reichlich  schmieriger  Inhalt.  Ein  zweiter  Sack  von  der  gleichen 
Beschaffenheit  und  ca.  Kindskopfgröße  nimmt  den  äußeren  Umfang  des 
rechten  Lappens  ein.  In  der  etwa  handbreiten  Parenchymbrücke  zwischen 
den  beiden  Echinococcussäcken  findet  sich  ein  etwa  pfirsicbgroßer  Ge- 
schwulstknoten, unmittelbar  unter  der  Oberfläche  der  Leber.  Derselbe  ist 
von  außerordentlich  weicher  Konsistenz,  in  den  besser  erhaltenen  Teilen  von 
rötlich  weißer  Farbe,  in  geringem  Grade  hämorrhagisch  mit  einigen  gelben 
Einsprengungen.  Die  ganze  Geschwulst  sehr  gefäßreich,  gegen  die  Umgebung 
ziemlich  Bcharf  abgegrenzt.  Ein  zweiter  großer  Geschwulstknoten  findet  sich 
an  der  Unterttäche  der  Leber  im  Bereich  des  kleinen  Netzes,  der  bis  an  das 
Forameu   Winslovii  reicht.     Derselbe    bildet   einen   walzenförmigen  dicken 
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Zapfen  von  etwa  0 — 10  cm  Länge,  der  den  oberen  Teil  des  Lob.  Spigelü 
vollkommen  platt  gedrückt  bat.  Dieser  Vorsprung  ist  von  glatter  Serosa 
überzogen  und  besteht  auf  dem  Durchschnitt  aus  derselben  weichen  Ge- 
schwulstmasse  wie  der  oben  beschriebene  Knoten. 

Das  erhaltene  Leberparenchym  zeigt  eine  etwas  flach  hockerige  Ober- 
fläche, von  der  aus  eigentümlich  vielgestaltige,  zungenförmige  und  lappige, 
zum  Teil  ziemlich  dicke  Fortsätze  sich  vom  Rande  her  über  die  dicken 
Echinococcussäcke  hinüberschieben.  Die  erhaltene  Lebersubstanz  erscheint 
auf  dem  Durchschnitt  teils  aus  kleinen  atrophischen  Läppchen  zusammen- 
gesetzt, teils  aus  solchen,  die  sehr  viel  unregelmäßiger  gestaltet  und  sehr 
viel  größer  und  fetthaltiger  sind. 

In  den  oberen  Teilen  der  Leber  findet  sich  noch  eine  Anzahl  kleinerer, 
weicherer  Geschwulstmassen,  die,  wie  die  genauere  Untersuchung  ergibt,  sämt- 
lich in  sehr  weiten  Venenästen  gelegen  sind. 

Anatomische  Diagnose: 

Echinococcus  hepatis  permagnus  duplex.  Hyperplasia 
partialis  hepatis.  Carcinoma  hepatis.  C arcinosis  secundaria 
pulmon.  d. ,  d i a ph r ag m at i s  et  pleurae  sin.  et  pericardii. 
Carcinomata  metastatica  permulta  pulmonis  utriueque. 

Throrabosis  carcinomatosa  venarum  hepaticarum,  venae 
cavae  inferioris,  venae  azygos  et  venae  inammariae 
utriusque,  et  cutis  parietis  anteriores  thoracis.  Carcinosis 
sterni;  Pericarditis  fibrinös  a.  Cyanosis  hepatis,  1  i  e  n  i  s  f 
renum. 

Mikroskopischer  Befund: 

Fixierung:  Formol.  — ■  Alkohol.    Einbettung:  Paraffin. 

Wenden  wir  uns  zunächst  der  Betrachtung  des  noch  erhaltenen  Leber- 
gewebes zu,  so  haben  wir  nach  dem  makroskopischen  Bilde  zu  unterscheiden 
zwischen  den  Kenten  des  Lebergewebes,  die  zwischen  beiden  Echinococcus- 
säcken  liegend  die  Stelle  des  ursprünglichen  Leberparenchyms  einnehmen 
und  den  buckel-  und  zungenförmigen  Vorwölbungen,  die  über  die  normale 
Leberoberfläche  hinausragen  und  teilweise  als  ziemlich  platte  Lappen  über 
den  Rand  eines  Echinococcussackes  hiiiUberhängen.  Von  beiderlei  Stellen 
wurden  mehrere  Stücke  eingebettet.  Dabei  fand  sich,  daß  der  mikroskopische 
Befund  keine  scharfe  Grenze  zwischen  beiden  Gebieten  des  Leberparenchyms 
ziehen  läßt. 

Beginnen  wir  bei  den  den  Echinococcussäcken  benachbarten  Partieen, 
so  sind  dieselben  ausgezeichnet  durch  eine  starke  Wucherung  des  Bindege- 
webes ;  dieses  bildet  in  der  nächsten  Umgebung  der  Säcke  eine  dicke 
Schwarte,  die  mit  benachbarten  Zügen  der  Gussox'schen  Kapsel  einheitlich 
verschmilzt.  Dieselbe  dürfte  teils  durch  Druckatrophie  des  den  Säcken  be- 
nachbarten Leberparenchyms  und  sekundäre  Aneinanderlagerung  und  Ver- 
schmelzung der  Septen  entstanden  sein,  darauf  weisen  Reste  von  Leberzell- 
balken und  vereinzelte  Gallengänge  hin,  die  in  die  Schwarte  mit  einge- 
schlossen sind,  teils  aber  hat  sicher  eine  reaktive  Wucherung  dieser  Septen 
stattgefunden,  dafür  spricht  der  stellenweise  Kernreichtum  der  peripheren 
Teile  der  bindegewebigen  Schwarte  und  ihre  vielfache  Durchsetzung  mit 
Haufen  von  Rundzeilen.  Die  der  Schwarte  zunächst  liegenden  Leberläppchen 
sind  meist  —  doch  nicht  an  allen  Stellen  —  platt  und  atrophisch. 

Verlassen  wir  die  nächste  Nähe  der  Echinococcussäcke,   60  finden  wir 
ein  nur  vereinzelt  von  größeren  Gefäßmetastasen  unterbrochenes  Lebergewebe 
das  aber  meist   nicht  mehr  die  normale  Aciuusstruktur   erkennen  läßt  und 
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das  ausgezeichnet  ist  durch  den  bunten  Wechsel  total  atrophischer  Bezirke 
(die  etwa  der  Größe  und  Form  eines  Acinus  entsprechen)  und  meist  erheb- 
lich größerer  Partieen  gut  erhaltener  Leberzellbalken  in  krausester  Lagerung 
und  ohne  deutliche  Acinusstruktur.  Diese  letzteren  Partieen  offenbar  hyper- 
plastischen Lebergewebes  sind  nicht  zu  deutlich  abgrenzbaren  Knoten  an- 
geordnet, sondern  geben  vielfach  unvermittelt  in  die  Stellen  atrophischen 
Gewebes  über;  niemals  zeigen  sie  eine  bindegewebige  Abkapselung  diesen 
gegenüber.  Das  gleiche  Bild  bieten  auch  Präparate  aus  den  die  normale 
Oberfläche  der  Leber  überragenden  lappigen  Vorwölbungen,  nur  scheinen 
hier  die  atrophischen  und  cirrho  tischen  Partieen  mehr  als  dort  zurückzutreten 
gegenüber  den  eben  als  hyperplastisch  angesprochenen  Haufen  von  Leber- 
zellbalken ohne  Acinusstruktur.  Auch  das  Parenchym  dieser  zungen-  und 
buckel förmigen  Teile  der  Lebersubstanz  ist  nicht  abgegrenzt  gegen  das  übrige 
Lebergewebe. 

Von  der  Bindegewebswucherung  in  der  Umgebung  der  Echinococcus- 
säcke  war  schon  die  Rede;  auch  im  übrigen  Lebergewebe  ist  diese  Ver- 
mehrung des  Bindegewebes  vorbanden,  aber  in  fleckweise  sehr  verschiedener 
Intensität;  während  in  den  erwähnten  Bezirken  gut  erhaltener  Leberzellen 
nur  vereinzelt  eine  Verstärkung  der  Septen  zu  sehen  ist,  lassen  die  dazwischen 
verstreuten  atrophischen  Acini  eine  intensive  intraacinöse  Cirrhose  erkennen, 
durch  die  vielfach  jede  einzelne  Zelle  vom  Bindegewebe  eingeschlossen  wird. 

Während  also  mit  dem  bunten  Wechsel  atrophischer  und  hyperplastischer 
Partieen  eine  völlige  Regellosigkeit  im  Grade  der  Bindegewebswucherung 
Hand  in  Hand  ging,  war  ein  Befund  konstant:  es  fanden  sich  zwar  hier  nnd 
da  in  den  Septen  Rundzellenanhäufnngen,  nirgends  aber  bei  genauester 
Durcheicht  eine  Vermehrung  der  kleineu  GalleDgänge :  eher  kam  es  mir  vor, 
als  seien  diese  abnorm  spärlich. 

Bei  starker  Vergrößerung  ergeben  sich  folgende  Einzelheiten: 
Die  im  Absterben  begriffenen  Partieen  des  Parenchyms  lassen  noch  am 
ehesten  die  Läppchenstruktur  erkennen.  In  den  Maschen  eines  stark  ge- 
wucherten Bindegewebsnetzes  sieht  man  —  meist  stark  verfettete  —  Zellen 
mit  eckigem,  oft  schlecht  färbbarem  Kern;  in  die.sen  atrophischen  Leber- 
zellen fällt  ein  teils  gelbes,  teils  schwarzes  körniges  Pigment  auf,  das,  da 
es  auch  in  den  Ca-Zellen  enthalten  ist,    erst  später  besprochen  werden  soll. 

Mehr  Interesse  als  diese  atrophischen  Bezirke  bieten  die  als  Hyperplasieen 
aufgefaßten  Partieen. 

Diese  sind  zusammengesetzt  aus  Zellen,  welche  völlig  den  normalen 
Leberzellen  gleichen,  abgesehen  davon,  daß  Bich  in  ihnen  viel  häufiger  als 
normalerweise  zwei  oder  drei,  auch  nicht  ganz  selten  vier  Kerne  finden ; 
daneben  sieht  man  sehr  oft  ein  oder  mehrere  Kerne  in  einer  Zelle,  die  etwa 
doppelt  so  groß  sind  wie  der  Kern  einer  normalen  Leberzelle  und  hier  und 
da  sah  ich  Bisquitforraen,  wie  sie  von  Fkohmann  und  Caminiti  als  Zeichen 
einer  amitotischen  Kernteilung  im  wuchernden  Lebergewebe  beschrieben  sind. 
All  dies  gilt  von  Zellen,  die  keine  Degenerationszeichen  aufwiesen.  Was 
dies  Parenchym  aber  besonders  vom  normalen  Befund  unterschied,  war  die 
meist  sehr  regellose  Struktur:  zwar  bildeten  diese  Leberzellen  Bälkchen, 
aber  dieselben  zeigten  nur  vereinzelt  eine  annähernd  radiäre  Anordnung  und 
verschmolzen  oft  miteinander  zu  breiten  Hauten  von  Leberzellen,  innerhalb 
deren  keine  Biilkehenstruktur.  keine  Einteilung  durch  Kapillaren  zu  erkennen 
war.  Solche  Haufen  werden  etwa  von  30 — 40  Zellen  gebildet,  von  denen 
die  zentral  gelegenen  ohne  sonstige  Zeichen  der  Degeneration  oft  keinen  oder 
einen   nur  schwach   farbbaren  Kern   aufwiesen;   zentrale   Nekrosen  solcher 
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hyperplastischer  Leberzellhaufen  sah  ich  jedoch  nicht.  Die  Zellen  eines 
solchen  Haufens  waren  öfters  sehr  verschieden  groß,  zwischen  hellen  und 
dunklen  Zellen  zu  unterscheiden  schien  mir  nicht  angängig.  Gallenfarbstoft' 
sah  ich  nirgends.  Diese  regellos  durcheinander  gewürfelten  Zellbalken  und 
•Haufen  sind  meist  durch  ein  weites  Kapillarnetz  voneinander  getrennt,  das 
hier  und  da  auch  von  spärlichem  Bindegewebe  begleitet  ist. 

Daneben  sieht  man  Stellen,  wo  solche  byperplastiscben  Bezirke  sichtlich 
unter  der  Wirkung  der  Stauung  und  einer  stärkeren  Cirrhose  im  Untergang 
begriffen  sind. 

Auch  in  den  Zellen  des  gut  erhaltenen  hyperplastischen  Parenchyms 
fand  sich  —  wenn  auch  sehr  viel  spärlicher  als  in  den  atrophischen 
Acinis  —  das  erwähnte  Pigment  ganz  vereinzelt;  hierauf  wird  noch  zurück- 
zukommen sein. 

Bezüglich  der  beiden  Tumoren  stellte  schon  der  Sektionsbefund  fest,  daß 
dieselben  durch  Bindegewebe  scharf  vom  Leberparenchym  getrennt  sind.  Die 
Präparate  bestätigen  dies:  Das  Lebergewebe  ist  —  abgesehen  von  einigen 
Geschwulsttbromben  —  frei  von  Abkömmlingen  der  beiden  oberflächlich 
sichtbaren,  gut  begrenzten  Tumoren;  ein  Zweifel  über  Übergangsbilder  am 
Rande  der  Tumoren  kann  somit  nicht  entstehen. 

Die  Präparate  beider  —  nach  dem  makroskopischen  Befund  wohl  als 
voneinander  unabhängig  entstanden  zu  denkenden  —  Tumoren  geben  im 
wesentlichen  übereinstimmende  Bilder,  die  auch  in  den  Drüsenmetastasen 
wiederkehren : 

Die  beiden  Tumoren  der  Leber  setzen  sich  aus  Elementen  zusammen, 
die  den  Leberzellen  stellenweise  recht  ähnliche,  meist  polygonale,  aber  in  der 
Form  je  nach  der  Umgebung  sehr  variabele  Zellen  darstellen ;  ihre  Größe 
wechselt,  auch  wenu  man  von  den  Degenerationsformen  absieht,  erheblich. 
Das  Protoplasma  zeigt  eine  ziemlich  dunkle  Färbung,  ebenso  der,  oder  viel- 
mehr meist  die  Kerne,  welche  bedeutend  größer  zu  sein  pflegen  als  Leber- 
zellkerne. Diese  Elemente  sind  in  der  verschiedensten  Weise  angeordnet. 
Die  jungen,  gut  erhaltenen  Partieen  zeigen  eine  Anordnung  der  Zellen  zu 
runden,  ovalen  oder  balkenartigen  Zapfen  verschiedener  Dicke,  die  von  einem 
zarten  Endothel  überkleidet  durch  meist  recht  weite  Kapillaren  von- 
einander getrennt  sind.  An  weniger  gut  erhaltenen  Stellen  sind  die  Zellen 
dieser  endothelumkleideten  Tumoralveolen  fettig  degeneriert  oder  schon  zer- 
fallen ;  dann  ist  meist  auch  keine  geschlossene  Endotheldecke  mehr  vor- 
handen, sondern  das  in  den  weiten  Kapillaren  gestaute  Blut  ist  zwischen  die 
Zellreihen  der  Alveole  eingetreten,  diese  durch  Druck  zur  Atrophie  bringend; 
wo  dieser  Vorgang  schon  weiter  fortgeschritten  ist,  findet  man  im  Tumor- 
gewebe zahlreiche  größere  Blutaustritte;  hier  sind  zwischen  großen  Mengen 
roter  Blutkörperchen  nur  noch  vereinzelte  atrophische  Zellen  oder  plattge- 
drückte Zellreihen  zu  sehen.  Dazwischen  läuft  noch  hier  und  da  ein  grob- 
maschiges Netzwerk  leerer,  plattgedrückter  Kapillaren,  stellenweise  von  etwas 
Bindegewebe  begleitet;  es  sind  die  Gefäße,  aus  denen  die  Hämorrhagieen 
stammen  und  die  sekundär  durch  das  ausgetretene  Blut  komprimiert  und  so 
an  der  Ernährung  des  ihnen  zugehörigen  Zellkomplexes  verhindert  wurden. 
Gerade  in  der  Umgebung  dieser  großen  Blutaustritte  sieht  man  daher  ausge- 
dehnte Nekrosen  des  Geschwulstgewebes,  die  sich  in  beiden  Tumoren  in 
großem  Umfang  fanden. 

Eine  nähere  Betrachtung  der  reaktiven  Wucherung  des  Bindegewebes 
am  Rande  zwischen  Tumor-  und  Lebergewebe  läßt  dieselbe  recht  intensiv 
erscheinen.   Von  diesem  Bande  aus  sendet  das  Biudegewebe  weit  eindringende 
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Septen  zwischen  die  einzelnen  großen  Bezirke  des  Tumors;  diese  Sepien 
zeigen  ein  kernreiches  Bindegewebe,  das  mit  dichten  Haufen  von  Rundzellen 
übersät  ist  und  in  die  Geschwulst massen  vielfach  Kapillaren  mit  feinem 
Bindegewebsüberzug  hineinsendet ;  dies  Hineinwuchern  jungen  Bindegewebes 
zwischen  die  Zellreihen  der  Tnmoralveolen,  das  von  einer  dichten  Aussaat 
von  Rundzellen  zwischen  die  Geschwu Istzellen  begleitet  ist,  führt  am  Rande 
vielfach  zur  Abschnürung  von  Tumorzellen,  die  dann  deutliche  Zeichen  des 
Zelltodes  aufweisen:  man  erhält  den  Eindruck  einer  durchaus  nicht  erfolg- 
losen entzündlichen  Reaktion  auf  das  Wachstum  des  Tumors. 

Daß  sich  im  Tumorgewebe  —  ganz  besonders  reichlich  in  den  jungen, 
gut  erhaltenen  DrÜBenmetastasen,  die  im  übrigen  völlig  mit  den  Lebertumoren 
übereinstimmten  —  viele  Kernteilungsfiguren  fanden,  sei  kurz  erwähnt; 
ebenso  der  Befund  recht  zahlreicher  Riesenzellen,  die  auch  wieder  besonders 
in  einer  Drüsenmetastase  in  großer  Zahl  vorhanden  waren;  sie  zeigten  das 
gewöhnliche  Bild  großer,  mehr  weniger  unscharf  begrenzter,  schwach  ge- 
färbter Pro toplasmak lumpen  mit  sehr  zahlreichen  ovalen,  meist  randständigen 
Kernen  und  in  Vakuolen  eingeschlossenen  Leukocyten  (und  Kerntrümmer?). 
Sie  fanden  sich  hier  mit  Vorliebe  inmitten  schon  in  Atrophie  begriffener 
Tumorzellen;  stellenweise  aber  waren  sie  auch  mit  einem  ausgesprochenen 
Hof  konzentrisch  angeordneten  jungen  Bindegewebes  umgeben,  das  von  zahl- 
reichen Leukocyten  durchsetzt  war. 

Etwas  genauer  möchte  ich  dagegen  auf  das  Verhalten  deB  Pigmentes 
eingehen,  von  dem  ich  schon  erwähnte,  daß  es  sich  nicht  nur  in  Leberzellen, 
sondern  auch  sehr  oft  in  den  Geschwulstelementen  nachweisen  ließ.  Seine 
Beschaffenheit  und  Ablagerung  in  der  einzelnen  Zelle  ist  in  Leber-  und 
Tumorzelle  die  gleiche :  Es  handelt  sich  um  ein  aus  feineren  und  gröberen, 
meist  nicht  runden,  sondern  mehr  vieleckigen  Körnern  bestehendes  Pigment, 
das,  wo  es  in  kleinen  Partikeln  vorhanden  ist,  strohgelb  erscheint  und  bei 
dichterer  Lagerung  dunkeler,  braun,  ja  vielfach  tiefschwarz  aussieht.  Diese 
Pigmentkörncheu  sind  nicht  an  bestimmten  Stellen  der  Zellen  angehäuft. 
Sehr  vielfach  zeigten  starke  Vergrößerungen,  daß  dieses  Pigment  oft  auch  in 
feinsten  Nädelchen  sowie  in  sehr  kleinen  Täfelchen  in  den  Zellen  lag,  ohne 
hier  typische  Büschel  von  bestimmter  wiederkehrender  Anordnung  zu  bilden. 

Nur  in  fetthaltigen  Zellen  erhielt  man  eine  regelmäßige  Anordnung  des 
Pigmentes,  die  ein  eigenartiges  Bild  bot:  es  zeigte  sich  nämlich  das  Pigment 
an  der  Oberfläche  der  durch  den  Fettausfall  entstandenen  Vakuolen  kon- 
zentriert ,  von  wo  es  in  die  Vakuole  meist  in  Form  feiner  gitterförmig 
sich  kreuzender  Nadeln  hineinragte.  Ob  diese  Anordnung  erst  künstlich 
entstanden  oder  schon  intra  vitam  das  Pigment  in  Nadelform  in  die  Fett- 
tröpfchen hinein  abgeschieden  war,  konnte  ich,  da  mir  nur  entfettete  Präpa- 
rate zur  Verfügung  standen,  nicht  feststellen.  Jedenfalls  fanden  sich  die 
gleichen  feinen  Nadelformen  auch  vielfach  in  nicht  deutlich  verfetteten  Zellen, 
unregelmäßig  im  Protoplasma  verstreut.  Immerhin  sei  mit  MlLM.H  daran 
erinnert,  daß  Hämatoidin  und  andere  Blutpigmente  in  gelöstem  Zustande  be- 
sonders leicht  in  totes  Gewehe  und  Fett  eindringen.  Bezüglich  des  Leber- 
gewebes habe  ich  schon  oben  erwähnt,  daß  das  Pigment  in  dichteren  Mengen 
besonders  in  den  in  Atrophie  begriffenen  unter  starker  Stauung  stehenden 
Acinis  vorhanden  war,  daß  es  sich  aber  auch,  wenngleich  in  viel  geringerem 
Maße,  in  den  gut  erhaltenen  Zellen  des  hyperplastischeu  Lebergewebes  vor- 
fand. Ganz  analog  finden  wir  in  dem  Tumorgewebe  das  Pigment  in  dichten 
Haufen  die  Zellen  da  ausfüllen,  wo  das  Gewehe  sichtlich  unter  starker  Blut- 
stauung stand,  d.  h.  ganz  besonders  in  der  Umgebung  der  frischen,  großen 
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Blutextravasate  im  Tumorgewebe;  diese  lassen  schon  bei  schwacher  Ver- 
größerung einen  unregelmäßigen  Rahmen  dicht  pigmentierter  Zellreihen 
erkennen;  damit  ist  nicht  gesagt,  daß  nicht  auch  im  Tumor  vielfach  gut 
erhaltene  Tumorzellen,  die  nicht  unmittelbar  an  gestaute  Gefäße  oder  hämor- 
rhagische Herde  angrenzen,  einen  mäßigen  Pigmentgehalt  zeigten ;  es  maß 
sogar  betont  werden,  daß  der  Pigroentgehalt  als  solcher  hier  offenbar  keines- 
wegs als  ein  Zeichen  der  Zelldegeneration  angesehen  werden  kann;  denn 
unter  den  zahllosen  (ieschwulstzellen  mit  Kernteilungsfiguren  war  die  große 
Mehrzahl  pigmenthaltig,  viele  in  ganz  erheblichem  Maße. 

Andrerseits  legt  die  Lokalisation  des  Pigmentes  —  besonders  deutlich 
bei  schwacher  Vergrößerung  —  die  Auffassung  sehr  nahe,  daß  zwischen  den 
Blutcxtravasaten  und  der  sie  meist  umgebenden  Pigmentierung  ein  Zusammen- 
hang besteht.  Dem  würde  auch  die  Ablagerung  in  gut  erhaltenen  und  in 
Kernteilung  begriffenen  Zellen  nicht  widersprechen.  Auffallend  bleibt  dabei 
allerdings,  daß  das  Pigment  absolut  nirgends  Eisengehalt  zeigte,  sondern 
sowohl  die  PERLs'sche  Probe  mit  Ferrocyankalium  -4-  Salzsäure  als  auch 
Qlinke's  Schwefelammoniumprobe  durchweg  negativ  ausfiel  (eine  Nachprüfung 
nach  TüKNBULL's  Methode  war,  da  ich  nur  Paraffinschnitte  hatte,  nicht  aus- 
führbar). Dieses  völlige  Fehlen  der  Eisenreaktion  schließt  natürlich  die  An- 
nahme nicht  aus,  daß  das  Pigment  als  in  verschiedenen  Stadien  der  Umwand- 
lung begriffener  Blutfarbstoff  aufzufassen  ist,  der  in  die  die  Blutextravasate 
umgebenden  Zellen  abgelagert  wurde.  Es  entsteht  ja  nach  MlLNERs  An- 
nahme bei  dem  Freiwerden  von  Hämoglobin  im  Gewebe  stets  zunächst 
Hämatoidin  und  ein  keine  Fe-Beaktion  gebendes  Hämosiderin  I ,  und  dann 
erst  folgt  eine  Umbildung  der  letzteren  in  ein  Hämosiderin  II,  dessen  Eisen- 
gehalt nachweisbar  ist.  In  der  oben  beschriebenen  Form  polygonaler  Körn- 
chen und  schmaler  Nadeln  sowie  kleiner  Tafeln  entsprach  das  beobachtete 
Pigment  dem  Hämosiderin  I  und  dem  Hämatoidin  in  hohem  Maße.  Leider 
läßt  sich,  da  die  Leber  längere  Zeit  mit  Formol  behandelt  worden  war.  die 
Möglichkeit  nicht  ausschließen,  daß  ein  Teil  der  Pigmentierung  auf  diesen 
Umstand  zurückzuführen  ist. 

Eine  Zusammenfassung  des  gesamten  Befundes  führt  zu  folgender 
Auffassung  des  Falles: 

Das  Anwachsen  der  Echinococcusgeschwülste  hat  durch  Druck- 
atrophie und  Ernährungsstörungen  einen  fortschreitenden  Verlust  an 
Leberparenchym  hervorgerufen;  dieser  chronischen  Zerstörung  lief  eine 
kompensatorische  Hyperplasie  parallel,  wie  sie  gerade  bei  Leberechiuo- 
kokken  vielfach  beobachtet  worden  ist  (vgl.  Frerichs,  Griesinger,  Pon- 
fick,  zit.  nach  Hollefeld),  Minkowski,  Hollefeld  Fall  1  und  2, 
Kaufmann,  Hoiienkirch,  Flock;  Neisser  hält  sie  für  selten).  Im  vor- 
liegenden Fall  scheint  diese  Regeueration  —  so  weit  man  aus  dem  End- 
resultat auf  den  wohl  Jahre  in  Anspruch  nehmenden  Vorgang  schließen 
darf  —  nicht  von  Gallengängeu,  sondern  ausschließlich  von  Leberzellen 
ausgegangen  zu  sein.  Dieser  Prozeß  der  kompensatorischen  Wucherung 
der  Leberzellen  zeitigte  ein  Parenchym,  das  von  dem  normalen  wesent- 
liche Abweichungen  zeigt  wie  sie  ähnlich  auch  von  Ponfick  beschrieben 
wurden.  Übrigens  sah  Ponfick  in  seinen  Fällen  ein  „Entstehen  von 
axialen  uud  seitlichen  Sprossen  der  Galletigängcuen'*.    Dagegen  stimmt 
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•die  Beschreibung,  die  Refnecke  von  der  kompensatorischen  Leberhyper- 
trophie bei  Echinokokken  gibt,  mit  meinem  Befund  auch  darin  übereiu, 
daß  nirgend  eine  Wucherung  von  Gallengäugchen  zu  sehen  war.  Reinecke 
bemerkt  ausdrücklich,  daß  sich  keine  Anhaltspunkte  dafür  fanden,  daß 
Lebergewebe  durch  Wucherung  von  Gallengängchen  neu  gebildet  würde. 
Warum  die  Regeneration  einmal  von  den  Gallengängen,  ein  andermal 
von  den  Leberzellen  ausgeht,  ist  völlig  unaufgeklärt.  Daß  diese  Hyper- 
plasie zur  Bildung  von  buckeligen  und  läppchenförmigen  Vorspriingen 
an  der  Oberfläche  der  erhaltenen  Lebersubstanz  führen  kann,  also  offen- 
bar fleckweise  verschieden  intensiv  ist,  wie  es  mein  Befund  zeigt,  er- 
wähnen auch  Reinecke  und  Caminiti.  Ahnlich  wie  in  meinem  Fall  II 
möchte  ich  auch  hier  aunehmen,  daß  das  hyperplastische  Gewebe  die 
Matrix  der  Geschwulst  darstellt;  auch  das  durch  Hyperplasie  gebildete 
Pareuchym  war  den  gleichen  zerstörenden  Einflüssen  ausgesetzt  wie  das 
ursprüngliche  Lebergewebe  und  erforderte  entsprechend  seiner  viel  ge- 
ringeren Lebensdauer  eine  noch  höhere  Proliferation  des  übrigen 
Parenchyms,  als  es  sie  selbst  zuvor  erfahren  hatte.  So  dürfte  auch  hier 
die  gutartige  Hyperplasie  zur  malignen  Geschwulst  geführt  haben ;  eine 
Auffassung,  die,  wie  ich  ja  schon  bei  Gelegenheit  des  2.  Falles  aus- 
führte, einer  weitverbreiteten  Annahme  entspricht. 

Soviel  ich  sehen  kann,  sind  ähnliche  Fälle  erst  dreimal  beschrieben 
worden:  von  Bambebo,  Dibbelt  und  Nkcker,  und  ich  glaube  daher, 
diese  Fälle  kurz  erwähnen  zu  sollen: 

Bei  Dibbelt's  Fall  handelte  es  sich  um  einen  Leberechinococcus  von 
7,5  :  4,5  cm  Größe ,  in  dessen  Umgebung  sich  ein  „typischer  Cylinder- 
zellenkrebs  mit  ausgesprochen  alveolärem  Charakter"  entwickelt  hatte. 
Die  Lumina  werden  oft  nur  von  einer  Lage  schlanker  Cylinderepithelien 
eingefaßt .  .  . ;  in  das  Lumen  kommt  es  fast  durchgehends  zur  Ausschei- 
dung von  Gallerte.  Dibbelt  erwähnt  in  seinem  kurzen  Befunde  nichts 
von  einer  Hyperplasie  des  erhalten  gebliebenen  Lebergewebes. 

Bambkrg's  Fall  (IV)  gleicht  in  hohem  Grade  dem  meinigen:  Neben 
zwei  kindskopfgroßen  Echinococcussäcken  fanden  sü:h  adenomartige 
Hyperplasieen  des  erhalteuen  Lebergewebes  und  —  möglicherweise  poly- 
centrisch  daraus  hervorgegangene,  in  ihren  Elementen  an  die  Leberzellen 
erinnernde  alveolär  angeordnete  Krebsknoten.  „In  den  Pareuchymzellen 
findet  sich  stellenweise  ein  schwarzes,  melanotisches  Pigment,  dem  man 
auch  in  den  Zellen  der  pathologisch  nicht  veränderten  Leberzellen  be- 
gegnet."   Nähere  Angaben  über  dieses  Pigment  fehlen  leider. 

Ganz  besonders  komplizierte  Verhältnisse  liegen  in  dem  von  Necker 
mitgeteilten  Falle  vor:  Im  rechten  Lappen  einer  cirrhotischen  Leber 
(vorgeschrittene  Bindegewebswucherung,  Vermehrung  der  kleinen  Gallen- 
gänge, herdweise  kleinzellige  Infiltration,  kompensatorische  Hypertrophie 
des  Leberparenchyms)  fanden  sich  neben  zwei  Echinococcussäcken  von 
Walnuß-  respektive  Orangegröße  zahlreiche  Geschwulstknotcu  durchaus 
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verschiedenen  Baues:  Einerseits  von  dem  Verfasser  als  metastatisch  an- 
gesehene Spindekellensarkom  knoten  (Primärtumor  an  der  rechten 
Niere?);  andrerseits  zahlreiche  CJeschwulstknoten ,  die  sich  als  „eine 
epitheliale,  z.  T.  in  Schlauchformen  wachsende"  Neubildung  erwiesen, 
deren  Zellen  „vielfache  Beziehungen  zu  Leberzellen  besitzen",  ein  Adeno- 
karzinom der  Leber.  In  den  Knoten  der  letzteren  Art  wurde  Gallen- 
sekretion nachgewiesen.1) 


Soweit  es  bei  einem  so  vielgestaltigen  und  im  letzten  Grunde  un- 
aufgeklärten Krankheitsbild,  wie  dem  des  primären  Leberkarcinoms 
überhaupt  erlaubt  ist,  aus  nur  drei  Beobachtungen  heraus  Schlüsse  zu 
ziehen,  möchte  ich  diese  folgendermaßen  zusammenfassen : 

Das  primäre  Leberkarcinom  stellt  das  Produkt  einer  malignen 
Wucherung  der  Galleiigangsepithelien  oder  der  Leberzellen  dar. 

Zwei  unter  den  drei  beschriebenen  Fällen  legen  die  Annahme  sehr 
nahe,  daß  diese  maligne  Wucherung  sich  zuweilen  auf  dem  Boden  einer 
anfangs  gutartigen  Regeneration  des  Lebergewebes  entwickelt,  wie  sie 
durch  die  verschiedensten  Schädigungen  des  Parenchyms  ausgelöst 
werden  kann;  auch  diese  Regeneration  schien  im  einen  Fall  von  den 
Gallengangsepit helien,  im  anderen  Fall  ausschließlich  von  den  Leber- 
zellen auszugehen. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  XIX. 

Fig.  1 .  Fall  1 .  Paraffinschnitt  aus  den  Randteilen  des  Primärtumors. 
Färbung  mich  van  Giksun.  Ts  Tumorschläuche  mit  einschichtiger  Epitbel- 
wand,  meist  mit  reichlichem  gallig  gefärbtem  Inhalt,  //  Bindegewebe. 

Fig.  2.  Fall  2.  Paraffinschnitt  mit  Karmin- Ferrocyankali-HCl-Färbnng. 
Schwache  Vergrößerung.  Aus  dem  hätnosiderinreichen  Lebergewebe  (L)  heben 
sich  die  hämosiderinfreien  Geschwulstknoten  (G)  und  der  Geschwulstthrom- 
bus (CT)  scharf  ab.    Im  Tumor  //,  Reste  von  blaugefärbten  Leberzellbalken. 

Fig.  3.  Fall  2.  Paraffinschnitt  mit  Karmin- Ferrocyankali-HCl-Färbung. 
Starke  Vergrößerung.  Zwischen  den  durch  Hämosiderin  blaugefärbten  Leber« 
zellst  rängen  (!.'■),  die  weit  auseinander  gedrängt  und  z.  T.  komprimiert  sind, 
liegen  breite  Nestor  hämosiderinfreier  Tumorzelleu  (<'x). 
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XIX 

Über  die  Membran  und  die  Innenkörper  der 

Saugetiererythrocyten. 

Ein  Beitrat?  zur  Entstehung  und  zum  Untergänge  der  roten 

Blutkörperchen. 

Von 

M.  Loewit, 

Innsbruck. 

Aua  dem  Institut  fttr  allgemeine  und  experimentelle  Pathologie  der 

k.  k.  Universität  Innsbruck. 

Hierin  Tafel  XX 

Die  Angebauungen  über  den  Bau  und  die  Beschaffenheit  der  roten 
Blutkörperchen  im  allgemeinen  und  jener  der  Säugetiere  im  besonderen, 
die  im  folgenden  vorwiegend  berücksichtigt  werden  sollen,  haben  infolge 
einer  großen  Zahl  hierher  gehöriger  in  den  letzten  Jahren  erschienener 
Arbeiten  einen  bedeutenden  Wandel  erfahren.  Es  ist  hier  nicht  beab- 
sichtigt in  eine  eingehende  Erörterung  dieser  umfangreichen  Literatur 
einzugehen,  da  die  ausführlichen  und  vortrefflichen  Sammelreferate  und 
kritischen  Besprechungen  über  die  sen  Gegenstand  von  Weidenreich  ') 
und  von  E.  Schwalbe  s)  eine  nahezu  erschöpfende  Darstellung  derselben 
bringen,  auf  welche  daher  gleich  an  dieser  Stelle  hingewiesen  sei. 

Aus  der  großeu  Fülle  neuer  oder  doch  in  neuer  Beleuchtung  er- 
scheinender Beobachtungen  sollen  hier  nur  jene  berücksichtigt'  werden, 


l)  Fr.  Weidenreich,  Die  roten  Blutkörperchen  I  u.  II,  Ergebnisse  der 
Anatomie  und  Entwicklungsgeschichte  Bd.  XIII  p.  1  f.  1903  und  Bd.  XIV 
p.  345  f.  1904. 

*)  E.  Schwalbe,  Blut,  Lymphe  und  Blutbildang,  Jahresberichte  über 
die  Fortschritte  der  Anatomie  und  Entwicklungsgeschichte  N.  F.  Bd.  X 
p.  107  f.  1904. 

Ziegler.  BeiträKe  zur  pith.  Anat.   XLII.  Bd.  36 
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welche  sich  mit  der  Erythrocytenmembran  und  dem  sogenannten  „differen- 
zierten Innenkörper4'  (oder  kurzweg  dem  Innenkörper)  der  Säugetier- 
erythrocyten  beschäftigen,  welchen  Namen  ich  bereits  vor  längerer  Zeit l) 
für  kernähnliche  Bildungen  innerhalb  der  mit  Sublimat  fixierten  und 
nachträglich  gefärbten  Erythrocyten  gewisser  Gefäßbezirke  eingeführt 
hatte,  die  ich  aber  damals  nur  bei  Kaninchen  uud  auch  nur  im  Blute 
gewisser  Venenstämme  nachweisen  konnte. 


A.  Erythrocyten-  und  Erythroblastenmembron. 

Die  Beweise  für  die  Anwesenheit  einer  eigenen  Erythrocytenmembran, 
der  sog.  lipoiden  Hülle  der  Erythrocyten,  welche  zu  der  älteren  Brücke- 
RoLLETT'schen  Anschauung  über  den  Bau  der  roten  Blutkörperchen  in 
einen  gewissen  Gegensatz  gestellt  wurde,  sind  sehr  mannigfaltig.  Sie 
ergeben  sich  aus  den  osmologischen  Untersuchungen  Koeppe's  und  Ham- 
burger's  über  die  Widerstandsfähigkeit  der  Erythrocyten  unter  ver- 
schiedenen Bedingungen,  aus  den  morphologischen  und  chemischen 
Untersuchungen  von  Albrecht,  Weidenreich ,  Overton,  Pascccci 
und  Anderen  über  die  chemische  und  morphologische  Zusammensetzung 
und  Beschaffenheit  der  roten  Blutkörperchen,  und  aus  Untersuchungen, 
welche  die  morphologische  Darstellung  einer  gesonderten  Erythrocyten- 
membran verfolgen.2)  Nur  auf  die  letzteren  soll  hier  etwas  näher  ein- 
gegangen werden. 

Die  histologische  Darstellung  der  Erythrocytenmembran  war  Weiden- 
reich 3)  mit  der  Eisenhämatoxylinmethode  am  Säugetierblute  und  durch 
Gentianaviolettzusatz  am  frischen  Salamander-  und  Froschblute 4)  gelungen, 
und  seine  Angaben  waren  au  verschiedenen  Blutarten  durch  Fuchs,5) 
u.  A.  bestätigt  worden.  Dehler,  Nicolas,6)  Lavdowsky  7)  u.  A.  hatten 
bereits  früher  ähnliche  Angaben  gemacht.  Immerhin  sind  es  ziemlich 
komplizierte  Methoden,  welche  zur  Sichtbarmachung  der  Erythrocyten- 
membran notwendig  sind,  insofern  die  Untersuchung  nicht  am  frischen 
Blute  mit  verhältnismäßig  einfachen  Färbungen  vorgenommen  wird, 

')  Lokwit,  Die  Umwandlung  der  Erythrohlasten  in  rote  Blutkörper- 
chen etc.,  Sitzber.  d.  k.  Akad.  d.  Wies,  in  Wien  III.  Abt.  Bd.  95  1887. 

-)  Alle  hierher  gehörigen  Literaturangaben  fanden  sich  in  den  oben 
erwähnten  Zusammenstellungen  und  in  den  Originalarbeiten  Weidenreicu'b 
vor,  weshalb  eine  gesouderte  Anführung  hier  unterlassen  wird.  Vgl.  auch 
die  Mitteilung  Weidknkkich's  in  Folia  haeinatol.  Bd.  II  p.  95  1905  und 
Anat.  Anz.  Bd.  27  p.  583  f.  1905. 

A)  Arch.  f.  mikrosk.  Anat.  Bd.  6t  1902. 

«)  Ebendaselbst  Bd.  66  p.  270  1905. 

'*)  Anatom.  Hefte  Bd.  22  1903. 

,;)  Vgl.  bei  Weidk.NRKICH,  Ergebnisse  etc.  1.  c.  p.  63. 
')  Zeitschr.  f.  wiss.  Mikroskopie  Bd.  10  1893. 


Digitized  by  Google 


Über  die  Membran  und  die  Innenkörper  der  Säugetiererythrocyten.  561 

welche  aber,  mit  Ausuahme  der  Beobachtungen  von  Dkktjen,1)  vor- 
wiegend nur  am  Blute  der  Sauropsiden  zu  befriedigenden  Resultaten  zu. 
führen  geeignet  erscheinen.2) 

Deshalb  möchte  ich  im  folgenden  auf  eine  einfache  Färbungs- 
methode aufmerksam  machen,  welche  am  fixierten  Blute  von  Säugetieren 
und  Menschen  die  Darstellung  der  Erythrocytenmembran,  wie  ich  glaube, 
in  unzweifelhafter  Weise  gestattet.  Die  Methode  ist  ausschließlich  für 
Trockenpräparate  im  lufttrockenen  Zustande  unter  Ausschließung  der 
Hitzcüxation,  die  ja  die  lipoide  Membran  zum  Schmelzen  bringt  und  sie 
daher  nicht  mehr  darstellbar  macht,  und  unter  Ausschließung  aller  ein- 
greifenden Fixierungsbehelfe  ausgearbeitet  worden.  Vorzüglich  bewährt 
haben  sich  für  den  verfolgten  Zweck  die  von  Pköscheb  8)  angegebenen 
Methoden  der  Farbstofflösung  in  Methylalkohol  (Merck),  an  denen  ich 
nur  geringgradige  Modifikationen  vorzunehmen  hatte. 

Diese  bestanden  vorwiegend  darin,  daß  die  verwendeten  saureu. 
Farben  ausschließlich  in  Methylalkohol  gelöst  wurden,  da  der  Zusatz  von 
Wasser  und  Glyzerin  zur  Farblösung  sich  für  die  Darstellung  der 
Erythrocytenmembran  als  schädlich  erwies ;  weitere  Modifikationen  werden 
sofort  noch  im  Zusammenhange  zu  erwähnen  sein. 

Die  gut  ausgestrichenen  und  lufttrockenen  Präparate  kommen 
möglichst  frisch  *)  sofort  in  die  methylalkoholische  Farblösung,  und  zwar 
kann  für  die  Darstellung  der  Membran  sowohl  Orange  G,  Säurefuchsin 
als  auch  Aurantia  verwendet  werden,  während  Eosin  (extra  B.  A.  Höchst)8) 
sich  für  diesen  Zweck  unbrauchbar  erwies.  Eine  vorhergehende  Er- 
wärmung des  Präparates  ist  überflüssig  und  aus  dem  bereits  erwähnten 
Grunde  schädlich,  indessen  kann  das  lufttrockene  Präparat  immerhin 
2 — 3  mal  durch  den  unteren  minder  warmen  Teil  der  Bunsenfiamme 
ohne  jedwede  Beeinträchtigung  hindurchgezogen  werden.  Dagegen  genügt 
ein  3 — 4  maliges  Durchziehen  des  lufttrockenen  Präparates  durch  die 
Spitze  der  Bunsenfiamme,  um  die  nachträgliche  histologische  Darstellung 
der  Membran  unmöglich  zu  machen. 

Die  methylalkoholische  Farbenlösung  bestand  stets  aus  0,5  g  des 
Farbstoffes  auf  90  ccm  Methylalkohol ;  am  meisten  zu  empfehlen  sind 

')  Virch.  Arch.  etc.  Bd.  165  p.  282  1901. 

2)  Vgl.  Fit.  Mkves,  Anat.  Anz.  Bd.  23,  24,  25,  26,  27  und  28,  ferner 
Wkidenkkicm,  Anat.  Anz.  Bd.  27  1905  und  Ergebn.  d.  Anat.  u.  Entwickl. 
Bd.  14  1904. 

;t)  Zentrbl.  f.  allg.  Path.  u.  path.  Anat.  Bd.  16  p.  853  1905. 

4)  Einige  Wocheu  alt«  lufttrockene  Präparate  geben  bei  nachträglicher 
Tinktion  im  Vergleiche  mit  frischen  minder  gute,  manchmal  sogar  ausbleibende 
Membranfärbungen.  Die  angewendete  Kombinationsfärbung  scheint  aus  Gründen, 
welche  höchstwahrscheinlich  mit  dem  längeren  Austrocknen  zusammenhängen, 
an  alten  lufttrockenen  Präparaten  nicht  mehr  zu  haften. 

'')  Sämtliche  Farbstoffe  wurden  entweder  direkt  von  der  Fabrik  oder 
von  Grübler  bezogen. 

:^6* 
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S.  Fuchsin  und  Orange;  Aurantia  gibt  zu  Fällungen  und  Netzbildungen 
in  den  roten  Blutkörperchen  leicht  Veranlassung,  Orange  nur  sehr  selten. 
Dieser  letztere  Farbstoff  gibt  bei  nachträglicher  Färbung  mit  Toluidin- 
bku  sehr  dunkle  und  klare  Membranfärbungen.  S.  Fuchsin  begünstigt 
die  Membranfärbung  schon  in  stark  verdünntem  Grade :  zwei  Tropfen  der 
methylalkoholischen  Säurefuchsin lösung  als  Zusatz  zu  0,5  ccm  einer  methyl- 
alkoholischen Eosinlösung  genügen  zur  nachträglichen  Darstellung  der 
Erythrocytenmembran,  während  die  Eosinlösung  allein  unwirksam  ist. 

In  der  jeweilig  verwendeten  methylalkoholischen  Farbenlösung  ver- 
bleibt das  Präparat  4 — 8  Minuten  und  wird  dann  sofort  in  fließendem 
Methylalkohol  rasch  aber  gründlich  abgespült  und  zwischen  Filtrierpapier 
getrocknet. 

In  diesen  sauren  Farbenlösungen  tritt  eine  Membrantinktion  an  den 
roten  Blutkörperchen  nicht  ein,  diese  Vorfärbung  ist  aber  unumgänglich 
erforderlich,  damit  bei  der  nachträglichen  Behandlung  mit  den  basischen 
Farben  die  Membran  hervortritt. 

Als  basische  Farbstoffe  kamen  in  Verwendung:  Toluidinblau  (chlor- 
zinkfrei,  Gböbler),  oder  Thionio  (Mühlhbim)  oder  Methylenblau  (puriss. 
medic.  Höchst),  alle  drei  in  lproz.  wässriger  Lösung;  sie  eignen  sich 
sämtlich  vorzüglich  zur  Darstellung  der  Erythrocytenmembran.  Andere 
basische  Farbstoffe  wurden  nicht  in  Verwendung  gezogen.  Auf  die 
wässrige  Farbenlösung  werden  die  vollständig  getrockneten  vorgefärbten 
Deckgläschen  mit  der  Schichtseite  nach  unten  gelegt  und  verweilen  auf 
der  Lösung  schwimmend  daselbst  nur  wenige  Sekunden  (3—5).  Hierauf 
werden  die  Präparate  möglichst  rasch  und  kurz  in  Leitungswasser  ab- 
gespült, ebenso  rasch  zwischen  Fließpapier  getrocknet  und  in  Balsam 
eingeschlossen.  Eine  etwas  länger  dauernde  Wassereinwirkung  schädigt 
die  Darstellung  der  Erythrocytenmembran;  um  diese  nach  Tunlichkeit 
abzukürzen,  verfahre  ich  in  der  Regel  in  der  Weise,  daß  die  aus  der 
basischen  Farbenlösung  entfernten  Deckgläschen  sofort  zwischen  Fließ- 
papier völlig  abgetrocknet  werden  und  jetzt  erst  in  einer  bereit  stehenden 
Schale  mit  Wassor  mehrere  Male  abgeschwenkt  und  neuerdings  zwischen 
Fließpapier  abgetrocknet  werden.  Es  gelingt  auf  diese  Weise  völlig 
klare  und  von  Farbstoffniederschlägen  freie  Präparate  zu  erhalten. 

An  den  untersuchten  Blutkörperchen  aller  daraufhin  geprüften  Ob- 
jekte (Mensch,  Katze,  Kaninchen,  Meerschweinchen,  Ratte,  Maus,  Frosch) 
tritt  an  der  Peripherie  eine  scharf  umrandete  blau  bis  schwarzblau  ge- 
färbte Linie1)  hervor,  welche  sich  dem  Randkontur  des  Erylhrocyten 
auch  bei  unregelmäßiger  Gestaltung  desselben  unmittelbar  und  ununter- 
brochen anlegt,  und  als  der  histologische  Ausdruck  der  Erythrocyten- 

')  Bei  der  Nachfärbung  mit  Thionin  allein  ist  die  Begrenzungslinie  stets 
deutlich  blau,  während  sie  bei  Toluidinblaufärbung  (oder  Toluidinblaugemischen) 
mehr  metachromatisch  dunkel  blaurot  gefärbt  ist. 
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membran  angesehen  werden  darf.  Dieselbe  ist  an  einer  sehr  großen 
Zahl  der  im  Präparate  vorhandenen  Erythrocyten  kenntlich,  sofern  sie 
isoliert  und  günstig  gelagert  sind,  und  umschließt  den  Randkontur  dann 
stets  in  allseitig  geschlossener  Linie.  An  manchen  roten  Blutkörperchen 
fehlt  jedoch  der  blaue  Rand  Tollständig  oder  er  ist  nur  stellenweise,  also 
unterbrochen,  vorhanden,  oder  er  kann,  namentlich  wenn  die  Erythro- 
cyten in  mehrfacher  Lage  übereinander,  eventuell  in  agglutinierten  Haufen 
(Geldrollen)  nebeneinander  liegen,  nicht  um  das  ganze  Blutkörperchen 
herum  verfolgt  werden.  Man  wird  eben  nicht  vergessen  dürfen,  daß 
nur  die  isoliert  liegenden  und  im  ganzen  gut  erhaltenen  Erythrocyten 
das  günstigste  Objekt  für  die  Darstellung  und  Beobachtung  der  Membran 
abgeben,  und  daß  die  mit  der  Vorfarbuog  einhergehende,  wenn  auch  nur 
kurz  dauernde  Alkoholeinwirkung,  sowie  die  mit  der  Nachfärbung  ver- 
bundene, wenn  auch  nur  kurze  Wasserbehandlung  schädigende  Momente 
für  die  Darstellung  der  Erytbrocytenmembran  bilden. 

In  einzelnen  Fällen,  namentlich  beim  Blute  des  Menschen  unter 
pathologischen  Verhältnissen  (Megaloblasten  und  Megalocyten  bei  perni- 
ciöser  Anämie)  kann  die  blaue  Randlinie  bei  vereinzelten  Blutkörperchen 
von  dem  dann  vielfach  deformierten  hämoglobinhaltigen  Teile  des  Erythro- 
cyten teilweise  wie  abgehoben  oder  abgerissen  als  freie  nur  teilweise 
noch  mit  dem  roten  Blutkörperchen  zusammenhängende  Linie  erscheinen, 
was  höchstwahrscheinlich  als  eine  durch  die  Fixations-  und  Färbungs- 
methode bedingte  Schädigung  der  durch  die  bestehende  Blutveränderung 
leicht  vulnerablen  Erythrocyten  anzusehen  ist.  Man  kann  übrigens  auch 
unter  diesen  Verhältnissen  die  Membran  an  zahlreichen  Erythrocyten  in 
völlig  normaler  Weise  vorfinden.  Am  geschlagenen  (defibrinierten)  und 
auch  an  dem  nach  der  spontanen  Gerinnung  untersuchten  Kaninchen- 
blute wurde  in  mehreren  Fällen  die  Membran  an  zahlreichen  Erythro- 
cyten als  unterbrochene  Linie  zur  Darstellung  gebracht;  ich  vermag 
nicht  anzugeben,  ob  es  sich  dabei  um  eine  durch  das  Defibrinieren  oder 
den  Gerinnungsvorgang  bedingte  Schädigung  der  Erythrocyten,  eventuell 
um  eine  Zufälligkeit  der  Färbungsmethode  selbst  gehandelt  hat. 

Es  ist  bereits  von  Overton  und  von  Weidenreich  betont  worden, 
daß  die  Erytbrocytenmembran  die  Fähigkeit  besitzt  sich  mit  basischen 
Anilinfarben  zu  imprägnieren  und  durch  sie  zur  Darstellung  gebracht 
werden  kann.  Die  vorliegenden  Beobachtungen  bestätigen  diese  An- 
nahme, aber  sie  weisen  doch  gleichzeitig  darauf  hin,  daß  unter  den 
hier  gewählten  Bedingungen  der  basischen  Färbung  an  lufttrockenen 
Präparaten  eine  Vorbehandlung  mit  gewissen  sauren  Anilinfarben  voraus- 
gehen muß.  Denn  durch  die  alleinige  Tinktion  mit  den  genannten 
basischen  Farben  ist  es  mir  am  lufttrockenen  Objekte  wenigstens  niemals 
gelungen  die  Membran  zur  Darstellung  zu  bringen,  auch  dann  nicht 
wenn  das  lufttrockene  Präparat  vor  der  basischen  Färbung  einer  kurzen 
(4 — 8')  Einwirkung  von  reinem  Methylalkohol  ausgesetzt  wurde.  Unter 
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diesen  Verhältnissen  muß  jedenfalls  zur  Darstellung  der  Membran  eine 
kurze  Vorbehandlung  der  Erythrocyten  mit  gewissen  sauren  Anilinfarben 
vorausgehen.  Ob  diese  Vorbehandlung  nach  Art  einer  Beize  oder  sonst- 
wie die  Ervthrocytenmembran  für  die  Aulnahme  der  basischen  Farbe 
präparierend  wirkt,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden. 

Jedenfalls  muß  aber  betont  werden,  daß  die  Membran  bei  An- 
wendung von  Methylenblau  in  einem  mehr  blauen  Farbenton  hervortritt, 
während  sie  bei  Toluidinblaufärbung  mehr  dunkelblau,  vielleicht  meta- 
chroraatisch,  niemals  aber  in  einem  Xeutralfarbenton,  etwa  wie  gewisse 
Leukocytengranuia  erscheint,  und  daß  die  Vorbehandlung  mit  Eosin  für 
die  Darstellung  der  Membran  unwirksam  ist.  Dieser  letztere  Umstand 
weist  vielleicht  noch  am  ehesten  darauf  hin,  daß  zwei  geeignete  Farb- 
stoffe zur  Tinktion  der  Membran  notwendig  sind,  ohne  allerdings  zunächst 
weitere  Schlüsse  über  die  Beschaffenheit  der  Membran  und  das  Zustande- 
kommen der  Färbung  zu  gestatten.  Ich  vermag  zunächst  nur  zu  sagen, 
daß  die  dunkelblaurote,  mehr  metachromatische  Membranfärbung  bei  der 
Toluidinblaubehandlung  nicht  durch  diesen  Farbstoff  allein,  sondern 
erst  durch  die  Vorbehandlung  mit  dem  bei  der  Färbung  in  Anwendung 
gezogenen  sauren  Farbstoffe  entsteht.  Aber  der  Färbungscharakter  der 
Membran  muß  bei  der  angewandten  Methode  jedenfalls  als  ein  basischer 
bezeichnet  werden. 

Außer  durch  die  eben  genannte  Färbuugsmethode  kann  man  die 
Ervthrocytenmembran  auch  durch  Silberimprägnation  und  Reduktion  zur 
Darstellung  bringen.  Behandelt  man  lufttrockene  Ausstrichpräparate 
des  Blutes  nach  der  von  Levaditi,1)  Bebtahei^li  und  Volpino  *)  an- 
gegebenen, oder  einer  ähnlichen  Silberimprägnationsmethode,  wobei  aber 
aus  naheliegenden  Gründen  die  längere  Alkoholfixation  wegfallen  muß, 
so  kann  man  an  gut  gelungenen  Stellen  des  Präparates,  namentlich  da. 
wo  störende  Niederschläge  vollständig  oder  nahezu  vollständig  fehlen, 
mit  voller  Sicherheit  die  schwarze  Randmembran  der  Erythrocyten  von 
dem  hämoglobinhaltigen  ungefärbten,  also  gelben  Teile  des  Blutkörpercheus 
unterscheiden.  Wenn  auch  diese  Methode  umständlicher  und  weniger 
zuverlässig  als  die  erst  beschriebene  ist,  so  gibt  sie  doch,  wenn  sie  gelingt, 
sehr  überzeugende  Bilder:  der  schwarze  Randkontur  der  Erythrocyten 
ist  auch  bei  der  Silberfärbung  meistens  allseits  geschlossen  und  ununter- 
brochen, doch  kommen  gelegentlich  auch  Bilder  vor,  an  denen  die  Zu- 
sammensetzung des  Randkonturs  aus  einzelnen  schwarzen  Körnchen  mit 
Deutlichkeit  hervortritt. 

Für  die  Auffassung  der  Ervthrocytenmembran  als  eines  selbständigen 
Gobiides  ist  wohl  die  Darstellbarkeit  derselben  durch  die  Silbermethode 
nicht  unwichtig,  da  dabei  die  Reduktion  des  Silbersalzes  nur  am  Rande, 


')  Folia  haeraatol.  p.  655  f.  190<>. 

-')  Zentrbl.  f.  Bakt.  etc.  I.  Originale  Bd.  41  p.  74  f.  1906. 
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nicht  aber  im  hämoglobinbaltigen  Teile  des  Erythrocyten  erfolgt,  durch 
diese  Methode  demnach  die  chemische  Differenz  des  Randkonturs,  d.  i. 
der  Membran  vom  Erythrocyteninhalt  in  besonders  scharfer  Weise  zur 
Anschauung  gebracht  wird,  was  für  die  erstbeschriebene  Färbungsmethode 
nicht  in  dem  gleichen  Maße  gilt.1) 

Für  die  nach  den  eben  erwähnten  Methoden  dargestellte  Erythro- 
cytenmembran ist  es  nun  in  besonderem  Grade  charakteristisch,  daß  sie 
nur  am  Erythrocytenrande,  nicht  aber  auch  auf  der  Erythrocytenfläche 
sichtbar  gemacht  werden  kann,  was  auch  von  Weidenkeich  und  anderen 
Beobachtern  hervorgehoben  wurde,  welche  die  Färbung  der  Erythrocyten- 
membran  mittels  der  Eisenhämatoxylinmethode  ermöglichten.  Weiden- 
reich2)  hat  diesen  auffallenden  Befund  bei  dieser  Färbungsmethode 
darauf  zurückgeführt,  daß  hierbei  zunächst  das  Blutkörperchen  in  toto 
schwarz  gefärbt  ist  und  bei  der  nachträglichen  Differenzierung  die  Farbe 
dort  am  längsten  zurückgehalten  wird,  wo  die  Membran  am  dicksten  ist, 
was  am  äußeren  Rande  der  Fall  ist,  wo  sie  in  einem  Doppelblatte  auf- 
einander liegt.  Außerdem  glaubt  Weidenkeich  8)  das  Vorhandensein 
einer  Blaufärbung  im  Gebiete  der  zentralen  Depression  der  Erythrocyten 
(hei  Verwendung  von  sauren  und  basischen  Farbengemischen)  auf  ein 
Überwiegen  der  die  basischen  Farben  bevorzugenden  Membran  in  diesem 
Teile  gegenüber  der  oxyphilen  Färbung  des  Hämoglobins  (Endosoma) 
zurückführen  zu  können,  da  in  diesem  mittleren  Teile  kein  oder  nur 
wenig  Hämoglobin  enthalten  ist. 

Auf  diesen  letztern  Punkt  wird  bei  der  Erörterung  des  Innenkörpers 
der  Erythrocyten  genauer  einzugehen  sein.  Dagegen  kann  die  von 
Weidenreich  für  die  Eisenhämatoxylinmethode  gegebene  Deutung  der 
ausschließlichen  Randfärbung  der  Erythrocytenmembran  für  die  hier 
verwendete  Färbungsmethode  nicht  zutreffen,  da  man  sich  bei  der  obigen 
zweizeitigen  Kombinationsfärbung  der  sauren  und  basischen  Farbe  schon 
nach  dem  bloßen  Entfernen  der  letzteren  durch  Fließpapier  (ohne 
Wasserspülung)  an  passenden  Stellen  leicht  davon  überzeugen  kann,  daß 
hier  eine  totale  Färbung  eventuell  eiuo  Überfärbung  der  Erythrocyten 


*)  Bei  unvollständiger  Reduktion  des  Silbers  in  der  Membran,  oder  bei 
unregelmäßigem  Randkontur  der  Erythrocyten,  manchmal  auch  bei  zu  dicker 
Blutschicht  können  Bilder  entstehen ,  welche  spirochätenartigen  Charakter 
zeigen,  die  aber  wohl  nur  bei  oberflächlicher  Betrachtung  mit  den  in  letzter 
Zeit  viel  erörterten  „ Silberspirochäten u  verwechselt  werden  können.  Immerhin 
werden  manche  Angaben  über  nähere  Beziehungen  der  Spirochaeta  pallida 
zu  den  Erythrocyten  (vgl.  Th.  Sahling,  Zur  Kritik  der  Spirochaeta  pallida 
Schaud.,  Zentrbl.  f.  Bakt.  etc.  I.  Orig.  Bd.  41  p.  737  u.  812  1906)  auf  den 
Umstand  der  Silberimprägnation  in  der  normalen  Erythrocytenmembran  Rück- 
sicht zu  nehmen  haben. 

2)  Ergebnisse  etc.  1.  c.  Bd.  XIII  p.  67. 

3)  Ebendaselbst  p.  58  u.  81. 
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nicht  stattgefunden  hat,  daß  vielmehr  auch  in  diesem  Falle  nur  die 
Erythrocytenmembran  am  Bande  gefärbt  hervortritt 

Es  ist  mir  vorläufig  nicht  möglich,  eine  allseitig  befriedigende  Er- 
klärung dieser  Erscheinung  zu  geben,  am  nächsten  liegt  es  wohl,  im 
Anschlüsse  an  die  WEiDENREicn'sche  Auffassung  daran  zu  denken,  daß 
die  Erythrocytenmembran  zufolge  ihrer  chemischen  Beschaffenheit  (vor- 
wiegende Ablagerung  von  Cholestearin  und  Lecithin  in  derselben)  sich 
sehr  rasch  und  intensiv  mit  dem  Silbersalz,  eventuell  den  basischen 
Farbstoffen  zu  imprägnieren,  eventuell  dieselben  zu  adsorbieren  vermag 
und  ohne  jede  weitere  Differenzierung  an  jenen  Stellen,  wo  sie  besonders 
dick  aufliegt,  hervortritt.  Immerhin  bleibt  es  auffällig,  daß  an  der  Ery- 
throcytenfläche,  wo  zunächst  nur  eine  einfache  Lage  der  Membran  vor- 
liegt, vielfach  gar  keine  Andeutung  einer  Membranfärbung  kenntlich  ist, 
und  dies  um  so  mehr,  wenn  es  gelingt  den  Effekt  der  acidophilen  Fär- 
bung des  Hämoglobins  durch  die  Vorfärbung  völlig  oder  nahezu  voll- 
ständig auszuschließen,  ohne  dabei  den  Eintritt  der  nachfolgenden  Mem- 
branfärbung zu  beeinträchtigen,  worüber  später  noch  nähere  Angaben 
zu  machen  sein  werden.  Man  wird  übrigens  bei  dem  isolierten  Hervor- 
treten der  Erythrocytenmembran  am  Bande  des  roten  Blutkörperchens 
unter  den  geschilderten  Verhältnissen  am  Trockenpräparate  wohl  daran 
denken  müssen,  daß  für  die  Imprägnation  eventuell  für  die  Adsorption 
des  Farbstoffes  eventuell  des  Silbersalzes  gerade  an  dem  frei  liegenden 
Erythrocytenrande  besonders  günstige  physikalische  Bedingungen  vor- 
liegen dürften,  was  in  diesem  Maßstabe  an  der  angetrockneten  Oberfläche 
des  Blutkörperchens  wohl  kaum  der  Fall  ist.  Übrigens  kann  unter  ge- 
wissen Bedingungen  auch  an  der  Erythrocytenfläche  ein  Analogon  der 
Membranfärbung  konstatiert  werden. 

Ein  genaueres  Studium  der  mit  der  vorausgehend  beschriebenen 
zweizeitigen  Kombinationsfärbung  erhaltenen  Bilder  ergibt  nämlich,  datt 
die  Membranfärbung  der  Erythrocyten  vielfach  auch  an  oberflächlichen 
Rissen,  Sprüngen  und  Faltungen  der  roten  Blutkörperchen  (Fig.  2,  64,  65) 
zutage  tritt  auch  dann,  wenn  diese  oder  ähnliche  Erscheinungen,  wie  beim  An- 
trocknen entstandene  Umschlagsstellen  oder  Knickungen  an  der  Oberfläche 
und  nicht  am  Rande  der  Erythrocyten  gelegen  sind.1)  Auch  hier  dürfte  es 
sich  wohl  um  ähnliche  physikalische  Verhältnisse  der  Erythrocytenmembran 
handeln,  die  mithin  in  gleicher  Weise  wie  die  Randfärbung  derselben 


l)  Solche  durch  oberflächliche  Risse.  Sprünge  und  Faltungen  in  den 
Erythrocyten  bedingte  Färbungen  können  gelegentlich  spirochätenartige  Figuren 
in  oder  auf  den  roten  Blutkörperchen  bilden  und  können  wohl  gleichfalls  zu 
Täuschungen  Veranlassung  gehen,  wie  sie  im  vorausgehenden  (p.  565  Anm.) 
bereits  erörtert  wurden.  Andrerseits  kann  aber  nicht  bezweifelt  werden,  daß 
die  Spirochaeta  pallida  tatsächlich  gelegentlich,  manchmal  sogar  recht  häufig, 
im  Ausstrichpräparat  in  und  auf  den  roten  Blutkörperchen  enthalten  ist,  was 
ja  bereits  bekannt  ist. 
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zu  beurteilen  sind.  Wenn  derartige  Knickungen  und  Faltungen  am 
Orte  der  zentralen  Depression  besonders  reichlich  und  eng  aneinander 
schließend  vorhanden  sind,  so  können  sie  wohl  den  Eindruck  eines  be- 
sondern Körpers  (Innenkörper)  an  dieser  Stelle  hervorrufen ;  eine  Unter- 
scheidung dürfte  nach  dem  späterhin  über  diesen  Körper  zu  Erwähnen- 
den in  den  meisten  Fällen  durchführbar  sein.  Es  weisen  übrigens  der- 
artige Bilder  darauf  hin,  daß  auch  an  geeigneten  Stellen  der  Erythro- 
cytenoberflache  die  Membran  zur  Darstellung  gebracht  werden  kann. 

Von  besonderem  Interesse  sind  solche  Bilder,  an  denen  die  zentrale 
Depression  der  Erythrozyten,  die  wir  uns  nach  Wetdenreich  nach  Art 
einer  Napf-  oder  Glockenform  vorzustellen  haben,  von  einer  dunkeln 
mehr  weniger  geschlossenen  membranartigen  Linie  umschlossen  ist,  inner- 
halb welcher  dann  der  späterhin  noch  zu  erwähnende  Innenkörper  ge- 
legen ist  oder  auch  fehlen  kann  (Fig.  23,  26,  66,  67,  65) ;  solche  Bilder 
können  sowohl  am  normalen  als  auch  am  pathologisch  veränderten 
Blute  (pernic.  Anämie)  vorkommen.  Höchstwahrscheinlich  sind  auch 
diese  Bilder  der  optische  Ausdruck  der  Färbung  der  Erythrocyten- 
membran  an  der  Umschlagstelle  derselben  in  die  Tiefe  der  zentralen 
Depression,  zu  deren  Zustandekommen  allerdings  gewisse  günstige  Be- 
dingungen vorhanden  sein  müssen,  die  im  Einzelfalle  noch  nicht  genügend 
überblickt  werden  können.1) 

Als  ein  besonderes  Charakteristikum  der  Erythrocytenmembrau  wird 
von  Weidenreich  und  Anderen  die  Elastizität,  die  Schmiegsamkeit  und 
Dehnbarkeit  derselben  angeführt. 

Weidenreich  *)  hat  zur  Stütze  dieser  Auffassung  auf  künstlich  her- 
gestellte „Blutkörperchen"  hingewiesen,  die  er  in  der  Weise  erhielt,  daß 
er  in  Oltropfen,  die  in  Alkohol  vom  gleichen  spezifischen  Gewicht 
suspendiert  waren,  gefärbten  Alkohol  mit  der  Spritze  injizierte,  wodurch 
kugelige  mit  einer  Olschichte  oder  Olmembran  umgebene  blutkörperchen- 
ähnliche Gebilde  entstanden.  Wurden  nun  zwei  oder  mehrere  derselben 
in  passender  Weise  durch  Druck  zur  Vereinigung  gebracht,  so  konnte 
man  sehen,  wie  die  Ölmembran  der  nunmehr  vereinigten  „Blutkörperchen" 
nicht  einriß,  sondern  vermöge  ihrer  elastischen  und  dehnbaren  Eigen- 
schaft sich  wiederum  genau  um  den  neu  durch  Vereinigung  mehrerer 
entstandenen  Körper  anlegte,  wodurch  ein  wichtiges  Argument  gegen 
die  Annahme  einer  Erythrocytenmembran  widerlegt  erschien. 

1)  Eine  nähere  Beziehung  der  Erythrocytenmembran  zu  den  sog.  Rand- 
reifen der  roten  Blutkörperchen,  die  Dehler  und  Meves  am  Salamanderblut 
beschrieben  haben,  die  Njssle  (Arch.  f.  Hyg.  Bd.  53  p.  181  1905  und  Bd.  61 
p.  151)  aber  auch  am  Warmblüterblut  in  einigen  Fällen  gesehen  hat,  könnte 
immerhin  bestehen.  Doch  wäre  aber  dieser  Punkt,  namentlich  mit  Berück- 
sichtigung der  basophilen  Granulation  der  Erythrocyten  (vgl.  später)  noch 
einer  näheren  Prüfung  zu  unterziehen. 

2)  1.  c.  p.  45  f. 
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An  den  Deckglasausstricbpräparaten  menschlichen  und  tierischen 
Blutes,  namentlich  häufig  im  Blute  bei  perniciüser  Anämie,  aber  ge- 
legentlich auch  im  normalen  Blute,  kommen  nun  derartige  Bilder  von  Ver- 
einigungen und  Verschmelzungen  zweier  oder  mehrerer  Blutkörperchen  vor. 
die  wahrscheinlich  beim  Ausbreiten  und  Antrocknen  des  Blutes  am  Deck- 
glase veranlaßt  worden  sind,  an  deuen  ein  ganz  analoges  Verhalten  der 
dunkel  gefärbten  Membran  zu  beobachten  ist:  sie  legt  sich  genau  und 
meistens  ununterbrochen  an  den  Raudkontur  der  vereinigten  Blutkörperchen 
an  (Fig.  55)  und  manchmal  kann  man  auch  zwischen  den  Flächen  der 
vereinigten  Blutkörperchen  mehr  weniger  deutliche  Färbungen  der 
Membran  erkennen.  Es  entsprechen  mithin  derartige  Bilder  den  An- 
nahmen, die  nach  den  vorliegenden  Erfahrungen  von  Koeppe,  Hambiroer, 
Albrecut,  Weidenreich  u.  A.  der  Erythrocytenmembran  eine  große 
Elastizität  und  Schmiegsamkeit,  sowie  eine  zähflüssige  Beschaffenheit  zu- 
sprechen. 

In  analoger  Weise  wie  Weidexreich  an  seinen  künstlichen  „Blut- 
körperchen" die  große  Dehnbarkeit  und  Schmiegsamkeit  der  Olmembran 
zur  Darstellung  gebracht  hat,  kann  man  sich  auch  an  den  schon  seit 
lange  bekannten  ..Niederschlagsmenibranen"  von  M.  Traube  ')  von  ganz 
analogen  Verhältnissen  überzeugen.  Von  den  zahlreichen  Methoden, 
die  M.  Traube  zur  Erzeugung  solcher  Niederschlagsmembranen  ange- 
geben hat,  habe  ich  nur  jene  etwas  genauer  verfolgt,  welche  durch 
Ferrocyankalilösung  und  Kupfervitriol  entstehen.  In  entsprechender 
Weise  modifiziert  können  dabei  Erscheinungen  zutage  treten,  welche  das 
geschilderte  Verhalten  der  Erythrocytenmembran  bis  zu  einem  gewissen 
Grade  zu  illustrieren  vermögen. 

Bringt  man  unter  dem  Mikroskope  bei  schwacher  Vergrößerung  in 
einen  Tropfen  einer  verdünnten  (2 — 6°'0)  Ferrocyankalilösung  einige 
Körnchen  von  feinst  zerriebenem  Kupfervitriol  hinein,  so  kann  man  die 
Bildung  der  Niederschlagsmembran  aus  Ferrocyankupfer  nahezu  um 
jedes  der  Körnchen  herum  direkt  verfolgen.  Es  bilden  sich  auf  diese 
Weise  um  die  Körnchen  herum  kuglige  Gebilde  verschiedener  Größe, 
die  unter  den  Augen  des  Beobachters  an  Volumen  zunehmen  und  in 
einzelnen  Fällen  eine  allerdings  nur  formale  Ähnlichkeit  mit  roten 
Blutkörperchen  darbieten  können.  Diese  Kugeln  bestehen  zweifellos  aus 
amorphem  gelblich  bis  rotbraun  gefärbtem  Ferrocyankupfer  und  nahezu 
jede  dieser  Kugeln  ist  von  einer  deutlichen  dunkelbraunen  Xiederschlags- 
membrau  von  Ferrocyankupfer  an  der  äußeren  Peripherie  ringförmig 
umhüllt,  ähnlich  wie  das  für  die  Erythrocytenmembran  beschrieben  wurde. 
Im  Innern  dieser  Kugeln  können  manchmal  noch  Reste  der  amorphen 
Kupfervitriolkörnchen  erkannt  werden.    Die  kleineren  Formen  dieser 

l)  M.  Traube,  Experimente  zur  Theorie  der  Zellenbildung  und  En- 
dosmose, Arch.  f.  Phys.  .lg.  1867  p.  87  u.  12V». 
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Kugeln  können  durch  die  geschilderten  Verhältnisse  gelegentlich  eine 
überraschende  formale  Ähnlichkeit  mit  roten  Blutkörperchen  gewinnen, 
was  aber  weniger  in  Betracht  kommt. 

Solche  kleine  Kugeln  können  aber  manchmal  spontan,  manchmal 
orst  bei  leichten  Bewegungen  des  Präparates  in  direkte  Berührung  mit- 
einander gebracht  werden  und  dann  kann  man  auch  direkt  beobachten, 
wie  bei  der  Verschmelzung  zweier  oder  mehrerer  solcher  Kugeln  mit- 
einander auch  der  membranartige  braune  Bandkontur  derselben  sich  ver- 
einigt und  sich  so  wieder  neuerdings  um  das  neu  entstandene  kugelige 
Gebilde  aufs  innigste  herumschließt.  Es  liegen  also  hier  ganz  ähnliche 
Verhältnisse  vor,  wie  sie  Weidenreich  beim  Zusammenpressen  seiner 
Ölkugein  beschrieben  hat.  Jedenfalls  lassen  die  bei  YVeidenbeich's 
Versuchsanordnung  gewählten  Bedingungen  eine  viel  weitergehende  An- 
wendung auf  die  Erscheinungen  bei  den  Erythrocyten  zu,  als  dies  bei 
den  beschriebenen  Niederschlagsmembranen  der  Fall  ist.  Indessen  geben 
doch  auch  diese  ein  gutes  Beispiel  dafür,  daß  Gebilde  mit  einer  membran- 
artigen Hülle  durch  diese,  insofern  sie  dehnbar  und  elastisch  ist,  an 
einer  Vereinigung  untereinander  nicht  gehindert  werden.  Daß  nun  tat- 
sächlich auch  bei  der  sog.  Niederschlagsmembran  eine  solche  membran- 
artige Hülle  vorliegt,  davon  kann  man  sich  an  den  entstehenden  Faltungen, 
Knickungen  und  Biegungen  derselben  sofort  überzeugen,  wenn  man  das 
Präparat  unter  dem  Mikroskope  etwas  zerschüttelt,  wodurch  ganz  merk- 
würdige Formen  aus  den  oben  geschilderten  Kugeln  entstehen. 

Die  vorstehenden  Beobachtungen  dienen  mithin  der  bereits  durch 
Albrecht's  x)  Untersuchungen  gesicherten  Annahme  einer  Hüllmembran 
der  Erythrocyten  zur  Stütze;  auf  die  Frage  des  Erytbrocytenstroma, 
das  von  Weidenreich  entschieden  abgelehnt  wird,  möchte  ich  an  dieser 
Stelle  nicht  eingehen.  Ich  bemerke  nur,  daß  die  Annahme  einer  Hüll- 
membran der  Erythrocyten  die  Anwesenheit  eines  Stroma  derselben 
nicht  geradezu  ausschließt,  beide  können  auch  nebeneinander  bestehen, 
die  Stromafrage  scheint  mir  noch  eine  offene  zu  sein. 


Untersuchungen  über  die  Erythrocytenmembran  am  embryonalen 
Blute  sind  bereits  von  Fuchs (1.  c.)  angestellt  worden,  und  ich  kann  dessen 
Angabe  über  die  gute  Darstellbarkeit  dieser  Membran  an  diesem  Objekte 
vollständig  bestätigen,  was  nicht  bloß  für  die  kernhaltigen  embryonalen 
Erythrocyten  sondern  auch  für  die  verschiedenen  im  Entkernungsstadium 
befindlichen  und  auch  für  die  bereits  kernlosen  embryonalen  Säugetier- 
erythrocyten  gilt  (Fig.  16 — 18).  Immer  tritt  die  Membran  namentlich 
bei  nachträglicher  Toluidinblaufärbung  auffallend  deutlich  und  verhältnis- 


*)  Vgl.  später  p.  586. 
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mäßig  dick  hervor,  was  auch  noch  im  Blute  eines  ganz  jungen  Kätzchens 
und  im  Fingerbeerenblut  eines  dreistündigen  normalen  Kindes *)  (Fig.  2) 
sichtbar  war,  in  deren  Blut  noch  reichlich  Normoblasten  vorhanden  waren. 

Meine  Untersuchungen  in  der  vorliegenden  Frage  beziehen  sich  auf 
Mäuse-,  Meerschweinchen-  uod  Kaninchen embryonen  verschiedener  Größe, 
namentlich  aber  auf  das  Blut  eines  16  tägigen  Kaninchenembryo,  2)  bei 
welchem  sowohl  das  Blut  aus  einem  Dottersack gefaB  als  aus  der  Leber 
untersucht  werden  konnte. 

In  diesem  frühen  Embryonalstadium  waren  im  Blute,  abgesehen 
von  Megalo-  und  Normoblasten  sowie  Megalo-  und  Normocyten  noch 
reichlich  Zellen  vorhanden,  die  ihrer  ganzen  Beschaffenheit  nach  als 
Brythroblasten  in  dem  von  mir  angegebenen  Sinne  *)  angesprochen  werden 
mußten,  während  leukocytäre  Elemente  im  Blute  noch  vollständig  fehlten 
und  nur  wenige  Exemplare  von  lymphocytärem  Typus  daselbst  aufgefunden 
werden  konnten.  Es  schien  nun  von  ganz  besonderem  Interesse  zu  prüfen, 
bis  zu  welchem  Stadium  der  erythrocytären  Vorstufen  die  Erythrocvten- 
membran  zurückverfolgt  werden  kann,  und  ob  in  dem  eventuellen  Nach- 
weis  einer  solchen  ein  entscheidendes  Moment  für  die  Abtrennung  dieser 
Zellenart  von  den  Elementen  der  leukocytären  Reihe  gegeben  ist. 

Zunächst  sei  betont,  daß  die  Bezeichnung  „Erytbroblast"  auch  im 
folgenden  nur  für  jene  hämoglobinfreien  oder  nur  schwach  hämoglobin- 
haltigen  Zellen  verwendet  wird,  welche  die  bereits  von  mir  beschriebene 
charakteristische,  nach  Pappenheim  *)  und  Masslow  •)  radspeichenartige 
Chromatinanorduung  im  Kerne  zeigen,  die  von  Weidenreich*)  aller- 
dings in  dieser  bestimmten  Form  nicht  anerkannt,  sondern  bereits  als 
ein  Ausdruck  der  mit  dem  Kernschwund  oder  der  Kernveränderung 
einhergehenden  degenerativen  Kernumformung  angesprochen  wird.  Diese 
Frage  soll  hier  nicht  weiter  erörtert  werden,  einen  bestimmten  Typus 
der  Chromatinanordnung  in  diesen  Zellen  scheint  auch  Weidenreich 
anzuerkennen.  Das  Protoplasma  dieser  Zellen  ist  homogen  und  rein 
basophil  (Fig.  3),  kann  aber  in  einzelnen  Fällen  bereits  eine  schwache 
Hämoglobinbeimengung  zeigen  (Fig.  4),  welche  den  Färbungscharakter 
derselben  dann  entsprechend  ändert  (jugendliche  Polychromasie).7)  Die 

')  Die  Untersuchung  dieses  Blutes  wurde  mir  durch  Herrn  Prof.  Ehr  EN- 
DORFER ermöglicht,  dem  ich  hierfür  auch  an  dieser  Stelle  meinen  verbind- 
lichen Dank  ausspreche. 

2)  Ich  verdanke  die  Untersuchung  des  Blutes  dieses  frühzeitigen  Em- 
bryonalBtadiums  der  besonderen  Liebenswürdigkeit  von  Herrn  Prof.  Hoch- 
stetten, dem  ich  auch  an  dieser  Stelle  meinen  verbindlichen  Dank  ausspreche. 

«)  Sitzber.  d.  k.  Akad.  d.  Wiss.  in  Wien  III.  Abt.  Bd.  87  1883,  Bd.  92 
1885  und  Bd.  95  1887. 

*)  Virch.  Arch.  Bd.  145  p.  587 f.  1896  und  Bd.  151  p.  89f.  1898. 

5)  Arch.  f.  mikr.  Anat.  Bd.  51  1898. 

°)  Ergebn.  d.  Anat.  u.  Entw.  Bd.  14  p.  364,  395,  422  1904. 
:)  Vgl.  Papvenheim,  Folia  haematol.  Bd.  I  p.  402  Anm.  1903,  und 
W EIDENREICH,  Ergebnisse  etc.  Bd.  13  p.  86  1908. 
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Form  der  Zelle  ist  rund,  der  Kern  stets  nukleolenfrei,  eine  Unterscheidung 
von  den  eigentlichen  kernhaltigen  roten  Blutkörperchen  (Normoblasten 
und  Megaloblasten),  ist,  abgesehen  Ton  der  Größe,  schon  durch  den 
fehlenden  oder  nur  geringgradigen  Hämoglobin gehalt  möglich. 

Die  Anerkennung  des  eben  geschilderten  Erythroblastentypus  ist 
seither  auch  mehrfach  erfolgt,  allerdings  wird  im  Anschlüsse  an  Bizzozkbo  l) 
u.  A.  vielfach  die  Bezeichnung  Erythroblast  für  alle  kernhaltigen  und 
hämoglobinhaltigen  erythrocytären  Vorstufen,  also  synonym  mit  kern- 
haltigen roten  Blutkörperchen  (Normo-  und  Megaloblasten)  verwendet, 
wogegen  ich  mich  bereits  bei  einer  anderen  Gelegenheit  ausgesprochen 
habe.9)  Im  folgenden  sind  demnach  unter  der  Bezeichnung  n Erythro- 
blast"  immer  nur  die  hämoglobinfreien  oder  hämoglobinarmen  Zellen 
des  geschilderten  Typus  verstanden,  wobei  die  Frage  zunächst  unerörtert 
bleibt,  ob  diese  Zellen  auch  als  die  eigentlichen  Stammzellen  der  roten 
Blutkörperchen  anzusehen  sind,  oder  ob  noch  eine  weitere  Rückverfolgung 
anf  den  Typus  der  sog.  indifferenten  gemeinsamen  Stammzelle  von 
Erythro-  und  Leukocyten  (Hämatogonie,  indifferenter  großer  Lymphocyt, 
Grußlymphocyt,  Keimzentrumzelle  usw.)  möglich  ist,  worauf  noch  zurück- 
zukommen sein  wird. 

Die  Erythroblasten  des  geschilderten  Typus  zeigen  nun  durchwegs, 
ob  sie  im  Knochenmark  erwachsener  Tiere  oder  im  embryonalen  Blute 
selbst  daraufhin  untersucht  werden,  die  charakteristische  Membran- 
färbung (Fig.  3,  4,  ö),  wie  sie  an  den  fötalen  und  postfötalen  Erythro- 
cyten  bereits  beschrieben  wurde,  und  sie  geben  also  auch  durch  dieses 
Kennzeichen  ihre  Zugehörigkeit  zum  erythrocytären  Systeme  kund.  An 
den  Lympho-  und  Leukocyten  des  Blutes  und  des  Knochenmarkes 
im  embryonalen  Organismus  wurde  mit  der  angewendeten  Kombinations- 
färbuug  niemals  eine  charakteristische  Membranfärbung  erzielt.  Wohl 
kommt  manchmal  auch  bei  dieser  Methode  an  einzelnen  lymphocytären 
Elementen  eine  dichtere,  auf  einzelne  kleine  Abschnitte  des  Zellrandes 
beschränkte  Blaufärbung  vor,  die  eine  Membran  vortäuschen  kann;  bei 
genauerem  Zusehen  tiberzeugt  man  sich  aber  leicht,  daß  diese  intensivere 
Randfärbung  nur  auf  den  schmalrandigen,  meist  stark  basophilen  Proto- 
plasmasaum dieser  Zellen,  nicht  aber  auf  eine  eigentliche  Membran färbung 
zurückzuführen  ist.  Es  sei  übrigens  betout,  daß  auch  an  vereinzelten 
größeren  Lymphocyten,  gelegentlich  auch  an  spärlichen  leukocytären 
Kiementen  Bilder  vorkommen,  die  auf  eine  beschränkte  und  auf  einzelne 
Teile  des  Zellrandes  begrenzte  Adsorption  (Imprägnation)  der  basischen 
Farbe  hinweisen;  von  einer  echton  Membranfarbuug  kann  aber  hierbei 
nicht  die  Rede  sein. 

Die  Membranfärbung  der  Erythroblasten  kann  sowohl  an  den  hämo- 


*)  Arch.  f.  mikrosk.  Anat.  Bd.  XXXV  p.  424  f. 
2)  Ebendaselbst  Bd.  XXXVIII  p.  524  f. 
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globinfreien  (Fig.  3)  als  auch  an  den  hämoglobinarmen  Formen  (Fig.  4) 
derselben  beobachtet  werden.  Die  Differenz  des  Hämoglobingehaltes 
tritt  namentlich  deutlich  bei  Anwendung  der  Kombination  Orange  G- 
Toluidinblau  (oder  Thionin)  hervor,  in  welchem  Falle  man  dann  viel- 
fach Erythroblasten  mit  rein  basischer  Protoplasmafärbung  (Fig.  3)  und 
solche,  deren  basisches  Protoplasma  einen  schwachen  aber  deutlich 
gelblichen  bis  grünlichen  Farbenton  (Fig.  4)  aufweist,  bis  zur  entschiedenen 
Gelbfärbung  derselben  im  gleichen  Präparate  auffinden  kann,  in  allen 
Fällen,  soweit  es  sich  nicht  um  geschädigte  Formelemente  handelt,  mit 
deutlicher  Membranfärbung. 

Die  Frage  der  hämoglobinfreien  Erythroblasten  soll  hier  nicht  weiter 
erörtert  werden,  die  hier  in  Anwendung  gezogenen  Färbungsmethoden 
siud  wohl  nicht  geeignet  dieselbe  zu  einer  definitiven  Entscheidung  zu 
bringen.  Jedenfalls  wird  man  auch  nach  den  hier  geschilderten  Bildern 
von  rein  basisch  gefärbten  also  wohl  hämoglobinfreien  Erythroblasten 
mit  Membranfärbung  sprechen  dürfen.  Auch  Weidenbeich  ')  hebt  hervor, 
daß  das  eigentliche  ursprüngliche  Zellplasma  der  jugendlichen  kern- 
haltigen Blutkörperchen  basophile  Farben  zu  bevorzugen  scheint,  was 
sich  erst  mit  dem  Auftreten  des  Hämoglobins  im  Endosoma  ändert. 
Übrigens  ist  gegenwärtig  die  Zurückleitung  der  hämoglobinhaltigen 
Erythroblasten  auf  eine  häraoglobinfreie  Vorstufe  ziemlich  weit  verbreitet 
(Pappenheim,*)  Weidenbeich  u.  A.),  wobei  allerdings  diese  letztere 
meistens  bereits  der  Reihe  der  gemeinsamen  indifferenten  Stammzelle 
oder  den  Abkömmlingen  derselben  zugezählt  wird. 

Unter  den  Erythroblasten  des  embryonalen  Blutes,  und  wenu  auch 
seltener,  im  Kuochenmarke  erwachsener  Tiere,  finden  sich  häufig  mitotische 
Teilungen,  die  gleichfalls  sowohl  an  hämoglobinfreien  als  an  hämoglobin- 
haltigen Exemplaren  und  an  verschieden  großen  Formen  derselben  vor- 
kommen (Metrocyten  und  folgende  Generationen  nach  Engel). s)  An 
allen  diesen  in  Mitose  begriffenen  Erythroblasten  kann  Membranfarbung 
vorhanden  sein  (Fig.  5),  sie  kann  aber  an  ähnlichen  hämoglobinfreien 
Zellen  auch  fehlen  (Fig.  6),  worauf  noch  zurückzukommen  sein  wird. 
Jedenfalls  sieht  man  aber,  daß  die  Anwesenheit  der  Membran  für  den 
Vorgang  der  mitotischen  Teilung  dieser  Zellen  und  der  damit  doch  viel- 
fnch  einhergehenden  Volumszunahme  derselben  kein  Hindernis  bildet. 

Aus  diesen  Beobachtungen  an  den  Erythroblasten  geht  wohl  hervor, 
daß  ihnen  zweifellos  eine  Membranfärbung  und  damit  wohl  auch  eine 
Membran  zukommt.  Weidenbeich  4)  hat  bereits  die  Frage  aufgeworfen, 
ob  die  Entstehung  der  Erythrocytenmembran  mit  der  Hämoglobinbildung 

')  Ergebnisse  etc.  Bd.  13  p.  87  1903.  Daselbst  auch  die  augehörige 
Literatur. 

-)  1.  c.    Vgl.  Fol.  haematol.  Bd.  TT  p.  591  f.,  671  f.,  764  f.  1905. 

Arch.  f.  mikrosk.  Anal.  Bd.  42  1893,  Bd.  54  1899. 
*)  Ergebnisse  etc.  Bd.  14  p.  405  1904. 
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im  roten  Blutkörperchen  in  näheren  Zusammenhang  zu  bringen  sei. 
Bei  den  Erythrozyten  mit  Dauerkernen  scheint  „die  Ausbildung  des 
Randreifens  mit  dem  Auftreten  des  Hämoglobins  bzw.  mit  der  Ver- 
flüssigung und  Homogenisierung  des  Zellleibes  einherzugeben1',  doch 
wird  die  Membranbildung  auch  hier  mehr  auf  die  Ablagerung  oder  An- 
sammlung besonderer  Stoffe  (Lecithin,  Cholestearin)  in  der  äußersten 
Plasmaschichte  zurückgeführt.  Bei  den  Erythrocyten  mit  vergänglichen 
Kernen  wird  diesem  letzteren  Umstände  eine  vorwiegende  Bedeutung 
für  die  Membran biidung  zugeschrieben,1)  ohne  daß  jedoch  genauere 
Angaben  über  die  Art  der  Membranbildung  gemacht  werden  können. 

Auch  die  hier  mitgeteilten  Beobachtungen  über  die  Membran färbung 
an  Erythrobla9ten  gestatten  keine  bestimmten  Schlußfolgerungen  über 
die  Art  ihrer  Entstehung.  Nur  daa  eine  wird  man  wohl  sagen  dürfen, 
daß  die  Membran  bereits  frühen  Vorstufen  der  Erythrocyten  zukommt, 
auch  solchen,  in  welchen  noch  kein  oder  nur  sehr  wenig  Hämoglobin 
nachweisbar  ist  Steht  man  nun  nicht  wie  Bizzozebo  u.  A.  auf  dem 
Standpunkte,  daß  die  Erythroblasten  stets  hämoglobin haltig  (sowie  nach 
den  hier  mitgeteilten  Beobachtungen  auch  stets  membranhaltig)  sind  und 
sich  dnrch  mitotische  Teilung  stets  wieder  als  gleichartige  Zellen  (homo- 
plastische Neubildung  nach  Pappenheen)  vermehren,  sondern  läßt  mau 
die  Annahme  zu,  daß  diese  hätnoglobinhaltigen  Erythroblasten  auf  hämo- 
globinfreie Vorstufen  zurückzuführen  sind,  so  wird  die  Frage  der  Mem- 
branbildung in  dieses  frühe  Stadium  zurückzuverlegen  sein,  ohne  daß 
sich  gegenwärtig  geuaueres  darüber  sagen  ließe. 

Allerdings  kommen,  wie  bereits  erwähnt  wurde,  auch  scheinbar 
völlig  hämoglobinfreie  Erythroblasten  ohne  Membranfärbung  vor,  was 
auch  an  hämoglobinhaltigen  Zellen  des  gleichen  Typus  gelegentlich  zu 
konstatieren  ist.  Aber  es  kann  nicht  entschieden  werden,  ob  in  solchen 
Fällen  ein  wirkliches  Fehlen  der  Membran  oder  nur  ein  Versagen  der 
Färbungsmethode  aus  irgend  einem  Grunde  vorliegt.  Eben  deshalb  wird 
aber  auch  über  die  zeitliche  Entstehung  der  Erythroblastenmembran  in 
einem  bestimmten  Eutwicklungsstadium  dieser  Zellen  nach  den  vor- 
liegenden Beobachtungen  ein  bestimmtes  Urteil  nicht  abgegeben  werden 
können. 

Nun  kamen  aber  im  Blute  des  oben  erwähnten  jungen  Kauinchen- 
embryo  zahlreiche  hämoglobiufreie  Zellen  verschiedener  Größe,  aber 
von  einheitlichem  Typus  vor,  welche  eine  Membranfärbung  niemals 
zeigten  (Fig.  7  8,  9).  Sie  waren,  wenn  auch  minder  häufig,  im  Blute 
anderer  Embryonen  aus  späteren  Entwicklungsstadien  gleichfalls  vor- 
handen, sie  siud  auch  im  Knochenmarke  der  untersuchten  erwachsenen 
Säuger  anwesend,  und  wurden,  wenn  auch  nur  selten,  auch  im  strömenden 
Blute  und  an  anderen  Lokalitäten  (Lymphdrüsen,  Milz)  gefunden. 

l)  Ergebnisse  et«:.  Bd.  14  p.  144  11)04. 
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Es  sind  das  Zellen  mit  ausgesprochen  lymphoidem  Habitus  yon  sehr 
■verschiedener  Größe.  Der  Kern  ist  stete  verhältnismäßig  groß,  meist 
kreisrund,  manchmal  oval  oder  etwas  eingebuchtet,  die  Kernfärbung 
stets  sehr  blaß,  die  Chromatinanordnung  zeigt  ein  sehr  feines  kaum  entwirr- 
bares Netzwerk  feinster  verschlungener  Fäden,  stets  sind  1 — 2,  manch- 
mal mehr,  ziemlich  große  Nucleolen  in  demselben  sichtbar:  der  ganze 
Kerncharakter  entspricht  dem  von  Pappenheim  l)  als  r  am  bly  chromatische 
Protokerne"  bezeichneten  Typus  bestimmter  Knochenmarkszellen. 

Das  Protoplasma  der  geschilderten  embryonalen  Blutelemente  ist 
stets  auf  einen  schmalen  stark  basophilen  Saum  um  den  Kern  herum 
beschränkt,  das  erstere  erscheint  stets  dunkler  gefärbt  als  der  letztere; 
■das  Protoplasma  selbst  erscheint  mehr  weniger  deutlich  granuliert  oder 
dicht  genetzt,  manchmal  ist  aber  seine  Färbung  so  dunkel,  daß  ein 
näherer  Einblick  in  seine  Beschaffenheit  nicht  möglich  ist.  Die  Zellen 
vermehren  sich  durch  Mitose,  zum  mindesten  erscheint  es  berechtigt, 
mitotische  Teilungsbilder,  wie  sie  in  der  Fig.  6  abgebildet  sind,  die  in 
sehr  verschiedenartigen  Größenabstufungen  und  in  wechselnder  Reichlich- 
keit im  Blute,  eventuell  auch  in  den  Organen  vorkommen  können,  auf 
diesen  Zelltypus  zurückzufuhren,  doch  wurden  auch  Bilder  gesehen,  die 
auf  einen  amitotischen  Teilungsmodus  des  gleichen  Zelltypus  hinweisen. 

Es  kann  wohl  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  diese  Zellen  nahezu 
vollständig  mit  jenem  Typus  übereinstimmen ,  den  Weidenreich  a)  als 
die  gemeinsame  indifferente  Stamm-  oder  Mutterzelle  der  Leukocyten 
und  Erythrocyten  angesprochen  und  als  identisch  mit  Flemming's*) 
großen  Keimzentrumszellen  der  Lymphdrüsen  und  der  Milz,  mit  BendaV) 
Lymphogonien,  mit  den  „  Markzellen  w  des  Knochenmarkes  nach  Weiden- 
beich  *),  mit  den  amblychromatischen  Großlymphocyten  Pappenheim's  6) 
(Makrolymphocyt),  mit  Türk's  7)  lymphoider  Markzelle,  mit  Saxeb's  8) 
primärer  Wanderzelle,  mit  Mabchand's9)  leukocytoider  Zelle  bezeichnet 
hat;  auch  die  „teilungsreifen  ruhenden  Zellen"  sowie  die  „MarkzeUeu"  von 
H.  F.  Müller  1ü),  die  Cellules  medullaires  von  Corntl  u),  die  Myeloblasten 


')  Virch.  Arch.  Bd.  157  p.  54  1899. 

8)  Verh.  d.  anat.  Ges.  1905  p.  71  f.  Ergebn.  etc.  Bd.  14  p.  392  f.  1904. 
a)  Arch.  f.  Anat.  Bd.  24  p.  50  ff. 

4)  Verh.  d.  phys.  Ges.  in  Berlin  1895  96  Nr.  6— 11. 

5)  Verh.  d.  anat.  Ges.  1905  p.  86. 

•)  Virch.  Arch.  etc.  Bd.  159  p.  40  ff.  1900,  Bd.  160  p.  1  ff.,  Bd.  164 
p.  7  2  ff.  1901.    Atlas  der  menschlichen  Blutzellen  I,  Jena  1905. 
7)  Klinische  Hämatologie  p.  364  f.,  Wien  1904. 
*)  Aaat.  Hefte  Bd.  6  1896. 

9)  Marburger  Sitzber.  Nr.  6  1897.  Verh.  d.  deutsch,  pathol.  Ges.  1898 
p.  63.    Deutsche  Chirurgie  1901. 

10)  Sitzber.  d.  k.  Akad.  d.  Wiss.  in  Wien  Bd.  98  III.  Abt.  1889. 
Deutsches  Aich.  f.  klin.  Med.  Bd.  48  p.  51  1891. 

n)  Arch.  de  pbys.  norm,  et  path.  3.  ser.  T.  X  p.  46  s.  1887. 
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yon  Nägeli  *)  und  noch  manche  andere  Bezeichnungen  für  den  gleichen 
Typus  könnten  hier  angeführt  werden.  Kleinere  Differenzen,  die  in  der 
Schilderung  dieser  Zellen  bei  den  verschiedenen  Beobachtern  hervor- 
treten, sind  höchstwahrscheinlich  nur  auf  Rechnung  der  verwendeten 
differenten  Untersuchungsmethoden  zu  setzen. 

Diese  Zellen,  die  im  folgenden  stets  als  indifferente  große  Lympho- 
cyten,  oder  als  indifferente  Stammzellen  bezeichnet  werden  sollen,  wurden 
also  in  ihren  verschiedenen  Größen-  und  Teilungsstadien  beim  Embryo 
und  beim  Erwachsenen  stets  membranfrei  gefunden,  und  man  könnte 
mithin  in  diesem  Umstände  eine  nicht  unwesentliche,  vielleicht  sogar 
prinzipielle  Differenz  zwischen  den  membranhaltigen  Erythro blasten  und 
Erythrocyten  und  den  membranfreien  großen  indifferenten  Lymphocyten 
anzunehmen  geneigt  sein,  wonach  danu  diese  letzteren  Elemente  nicht 
als  die  gemeinsame  Stammzelle  auch  für  die  Elemente  der  erythro- 
cytären  Reihe  angenommen  werden  könnten. 

Allein  eine  solche  Schlußfolgerung  wäre  gewiß  nicht  zwingend, 
denn  hält  man  das  genannte  Gebilde  für  eine  indifferente,  d.  i.  durch 
weitere  Differenzierung  umwandlungsfähige  Zelle,  so  kann  man  auch  die 
Annahme  machen,  daß  aus  dieser  indifferenten  Zelle  durch  Differenzierung 
der  hämoglobin-  und  membranhaltige  Erythroblast  hervorgehen  kann. 
Eine  solche  Annahme  wurde  schon  verschiedentlich  gemacht  und  sie 
wird  auch  von  Wetdenkeich  vertreten,  welcher  die  dabei  eintretenden 
Umformungen  des  Kernes  und  des  Zellleibes  am  frischen  Objekt  und 
nach  Schnittpräparaten  näher  schildert9) 

Diese  Umformungen  können  nun  am  lebenden  oder  überlebenden 
Objekte  leider  nicht  hintereinander  verfolgt  werden,  nur  in  diesem 
Falle  ließe  sich  der  entscheidende  Beweis  erbringen,  ob  ans  einem 
indifferenten  Lymphocytenelement  tatsächlich  ein  Erythroblast  hervor- 
geht oder  nicht,  sondern  diese  Umformung  wird  nur  aus  der  Neben- 
einandcr^tellung  verschiedener  Bilder,  also  aus  der  supponierten  Zu- 
sammengehörigkeit oder  der  Abtrennung  morphologischer  Verhältnisse 
au  verschiedenen  frischen  d.  i.  nicht  fixierten,  oder  an  verschiedenen 
in  bestimmter  Weise  fixierten  Zellelementen  erschlossen,  wobei  aber 
dem  subjektiven  Ermessen  jeweilig  ein  großer  Spielraum  offen  bleibt. 
Immerhin  läßt  sich  auf  diese  Weise,  da  der  erste  Weg  zurzeit  noch 
ungangbar  ist,  ein  gewisser  Anhaltspunkt  für  eine  solche  Umformung 
erzielen,  mehr  aber  wohl  nicht. 

Auch  ich  biu  in  der  Lage,  aus  meinen  Blutpräparaten  der  frühen 
Emhryotialstadien  Bilder  zusammenstellen  zu  können,  welche  einer  der- 
artigen Umformung  des  großen  indifferenten  Lymphocyten  zum  Erythro- 
blasten  zur  Stütze  dienen  können.    Es  sei  in  dieser  Beziehung  auf  die 

')  Dtsch.  med.  Woch.  p.  287  1900. 

-)  Ergebnisse  etc.  Bd.  14  p.  396,  417,  420  1904. 

Ziegler,  Beiträge  xur  path.  Anat.   XLII.  Bd.  37 
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Kigg.  10,  11,  12,  13  verwiesen,  die  nur  als  Beispiele  zu  dienen  haben; 
aualoge  Bilder  konnten  auch  hier  au  sehr  verschieden  großen  Zellen 
wiedergefunden  werden,  doch  habe  ich  gauz  große  Zellen  nach  Art  der 
Figg.  7,  8,  die  als  Übergangsbilder  hätten  gedeutet  werden  können, 
nicht  gesehen. 

In  den  oben  genannten  vier  Figuren  10—13  sind  Nukleolen  nicht 
mehr  kenntlich,  die  Verdichtung  des  Chromatinnetzwerkes  gegenüber 
der  indifferenten  Lymphocytenzelle  tritt  gleichfalls  in  allen  vier  Bildern 
hervor,  in  Fig.  10  am  schwächsten,  in  Fig.  13  am  stärksten,  doch  ist 
wohl  auch  in  dieser  das  Bild  eines  typischen  Erythroblastenkernes  noch 
nicht  erreicht,  die  morphologische  Ähnlichkeit  aber  jedenfalls  in  die 
Augen  springend.  Auch  Weiüenkeich  1)  führt  das  Verschwinden  des 
Nucleolus  und  das  Dichterwerdeu  des  Chromati ngerüstes  als  den  Beginn 
der  Umformung  der  „Mutterzelleu  zum  farbigen  Blutkörperchen  an. 

Das  Protoplasma  der  genannten  vier  Zellen  Fig.  10 — 13  erscheint 
völlig  homogen  wie  bei  typischen  Erythroblasten ;  seiner  rein  basischen 
Färbung  nach  kann  es  als  hämoglobiufrei  bezeichnet  werden.  Die 
Zellen  Fig.  11,  12,  13  zeigen  eine  deutlich  intensivere  basische  Rand- 
färbung des  Protoplasma  gegenüber  seinen  mehr  zentralen  Teilen,  Ver- 
hältnisse die  möglicherweise  mit  der  Ausbildung  einer  Membran  in  diesen 
Stadien  in  Zusammenhang  gebracht  werden  dürfen.  Gewiß  wird  man 
an  diesen  Zellen  von  einer  Membran  nach  Art  der  Erythroblasten  nicht 
sprechen  können,  aber  möglicherweise  bereitet  sich  hier  jene  Abänderung 
in  den  Randpartieen  des  Protoplasma  vor,  die  weiterhin  zur  definitiven 
Membranbildung  führt.  Ob  diese  Abänderung,  wie  Weidenbeich  an- 
nimmt mit  einer  Ablagerung  bestimmter  Substanzen  (Lecithin,  Chole- 
stearin)  zusammenhängt,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden ;  aber  jedenfalls 
weiseu  diese  Beobachtungen  darauf  hin,  daß,  wenn  eine  Umformung  des 
großen  indifferenten  Lymphoeyten  zum  Erythroblasten  stattfindet,  auch 
die  zur  Membranbildung  hinführenden  Differenzierungen  in  ein  sehr 
frühes,  und  wahrscheinlich  in  ein  noch  hämoglobinfreies  Stadium  zu  ver- 
legen seiu  dürften.  Unter  dieser  Voraussetzung  kann  dann  auch,  wie 
bereits  erwähnt  wurde,  von  einem  prinzipiellen  Gegensatze  zwischen 
dem  membraufreien  indifferenten  großen  Lymphocyten  und  dem  membran- 
haltigen  Erythroblasten  nicht  die  Rede  sein. 

Es  sei  hier  noch  auf  eine  hämoglobiufreie  Zellform  aus  dem  Blute 
des  juugeu  16tägigen  Kaninchenembryo  hingewiesen  (Fig.  14),  die  da- 
selbst zwar  selten  aber  immerhin  in  einigen  Exemplaren  in  verschiedeneu 
Größenabstufungen  gefunden  wurde.  Sie  unterscheidet  sich  von  dem 
Erythroblasten  und  den  oben  als  Übergangsbilder  beschriebenen  Zell- 
formen schon  durch  das  deutlich  namentlich  an  den  Randpartieen  basophil 

')  I.  c  P.  ;v.)6. 
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granulierte  Zellprotoplasma ;  der  Kern  entspricht  bezüglich  der  Chromatin- 
anordnung  und  der  Anwesenheit  von  Nukleolen  dem  Typus  des  großen 
indifferenten  Lymphocyten ,  zeigt  aber  eine  entschiedenere  Abgrenzung 
gegen  das  Zellprotoplasma  als  es  bei  diesen  Lymphocyten  der  Fall  ist. 
Ob  diese  Abgrenzung  vom  Kern  oder  vom  Zellprotoplasma  ausgeht, 
resp.  welchen  von  beiden  sie  angehört,  bin  ich  nicht  in  der  Lage  zu 
entscheiden. 

Bei  der  geschilderten  Zelle  liegt  möglicherweise  eine  Differenzierungs- 
form zu  einem  Blutlymphocyten  vor;  typische  Blutlymphocyten  und 
andere  der  leukocytären  Zellreihe  angehörige  Elemente  wurden,  jedoch 
im  Blute  des  gonannten  Kaninchenembryo  noch  nicht  gefunden;  auch 
die  geschilderte  Zelle  (Fig.  14)  kann  schon  wegen  der  Kernbeschaffen- 
heit noch  nicht  als  ein  typischer  Blutlymphocyt  angesprochen  werden. 
Immerbin  ist  durch  Bilder  dieser  letzteren  Art  und  durch  die  vier 
früher  geschilderten  Zellformen  auf  die  Möglichkeit  einer  Differenzierung 
des  großen  indifferenten  Lymphocyten  nach  zwei  Richtungen  im  embryo- 
nalen Blute  hingewiesen. 

Keinesfalls  erscheint  aber  damit  bereits  die  Abstammung  der  Erythro- 
cyten  von  einer  indifferenten  für  rote  und  weiße  Blutkörperchen  im 
embryonalen  Blute  und  auch  im  postfötalen  Organismus  gemeinsamen 
Mutterzelle  erwiesen.  Eine  solche  Annahme  wird  wohl  überhaupt,  wie 
bereits  hetont  wurde,  durch  morphologische  Untersuchungen  der  ge- 
schilderten Art  kaum  sicherzustellen  sein.  Vielmehr  wird  für  diesen 
Zweck  alles  von  dem  Charakter  und  der  Beschaffenheit  der  ersten 
embryonalen  und  hämoglobinfreien  Zellenelemente  in  den  mesenchymalen 
primären  Blutinseln,  eventuell  anderer  embryonaler  extravaskulärer 
Zelleneleroente  abhängen,  von  denen  die  ersteren  ihren  Ursprung  nehmen. 
Haben  diese  embryonalen  hämoglobinfreien  Blutelemente,  wie  Weiden- 
reich1) anführt,  tatsächlich  den  Charakter  der  indifferenten  Lympho- 
cyteuzelle,  und  sind  diese  Zellen  tatsächlich  als  die  ersten  und  einzigen 
Elemente  der  weiteren  Blutzellenbildung  vorhanden,  dann  ist  allerdings 
die  Annahme  einer  gemeinsamen  Stammutterzelle  für  Erythrocyten  und 
Leukocyten  damit  auch  bereits  erwiesen  oder  doch  im  hohen  Grade 
wahrscheinlich  gemacht.  Indessen  erscheinen  gerade  die  Verhältnisse 
der  allerersten  embryonalen  Blutbildung  nach  dieser  Richtung  hin  noch 
nicht  geklärt,  denn  Weidenreich  2)  sieht  selbst  von  der  allerersten 
Bildung  der  Blutelemente  zunächst  noch  ab,  und  hebt  nur  als  sicher 
hervor,  „daß  die  zuerst  mit  Bestimmtheit  als  weiße  Blutkörpt  rrhen  er- 
kennbaren Elemente  uninukleäre  große  Formen  sind",  die  mit  den  hier 
geschilderten  großen  indifferenten  Lymphocyten  höchstwahrscheinlich 
identisch  sind.    Zur  Lösung  der  oben  aufgeworfenen  Frage  werden  also 


')  Ergebnisse  etc.  Bd.  14  p.  378,  385  ff.  1904. 
2)  Verh.  d.  anat.  Ges.  1905  p.  95. 
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noch  frühere  Stadien  der  Blutbildung  herangezogen  werden  müssen,  die 
ich  bisher  noch  nicht  zu  untersuchen  Gelegenheit  hatte. 


B.  Der  Innenkörper  der  Erythrozyten. 

Bezüglich  der  nur  allzu  reichen  Literatur  über  diesen  Gegenstand, 
sei  auf  die  bereits  erwähnten  zusammenfassenden  Referate  von  Weedbn- 
reich  (L  c.)  und  von  E.  Schwalbe  (1.  c.)  verwiesen,  auf  dieselbe  wird 
hier  nur  insofern  zurückzukommen  sein,  als  es  für  die  folgenden  Be- 
obachtungen notwendig  erscheint. 

Die  Bezeichnung  der  Innenkörper  als  Nukleoide,  oder  nukleoide 
Substanz,  die  von  Landowsky  j)  eingeführt  und  dann  von  Arnold  *) 
und  seinen  Schülern  sowie  zahlreichen  anderen  Autoren  auf  Grund  der 
Auffassung  acceptiert  wurde,  daß  dieser  Innenkörper  als  Kernrest  des 
Erythrocyten  oder  doch  als  ein  Umwandlungsprodukt  des  früheren  Kernes 
aufzufassen  ist,  wird  im  folgenden  nicht  angewendet  werden,  da  ich  mich 
dieser  Auffassung,  die  ich  anfänglich  allerdings  auf  Grund  einer  unvoll- 
kommenen und  nicht  einwandfreien  Darstellungsmethode  selbst  vertreten 
hatte,8)  nach  den  hier  mitzuteilenden  Studien  nicht  mehr  anschließen 
kann.  Ich  glaube  mit  der  schon  damals  gewählten  und  nichts  präjudi- 
zierenden  Bezeichnung  der  genannten  Gebilde  als  Innenkörper  das  Aus- 
langen finden  zu  können. 

Nach  Weidenreich4)  sind  alle  bisher  beschriebenen  Formen  von 
Innenkörpern,  Nukleoiden  und  wie  diese  Gebilde  noch  sonst  bezeichnet 
wurden,  als  Kunstprodukte  aufzufassen,  die  in  dem  frischen  nicht  fixierten, 
oder  nach  bestimmten  Methoden  (Osmium- Eisessig-  oder  Formalin- 
Eisessigdämpfe) 5)  fixierten  Objekte  nicht  vorhanden  sind,  und  deren 
Anwesenheit  entweder  1.  auf  eine  Mißdeutung  der  zentralen  Depression 
der  roten  Blutkörperchen  oder  2.  auf  färberische  Eigentümlichkeit  der 
Erytbrocytenmembran  oder  3.  auf  schlechte  Fixation  und  Reagentieo- 
wirkung  zurückzuführen  ist.  Zu  der  ersten  Gruppe  von  Innenkörpern 
zählt  er  die  von  Mosso,  Foa,  Bremer  und  Giglio-Tos  beschriebenen 
Gebilde ;  in  die  zweite  Gruppe  werden  die  von  Maximow,  Pappenhbim, 
Schwalbe  und  Sollet  beschriebenen  Körper  eingereiht,  und  iu  die 
dritte  Gruppe  endlich  die  Formen  von  Petrone,  Ho  well,  Wlassow, 
Lavdowsky,  Loewit  und  Ehrlich.6) 


')  Zeitschr.  f.  wissenBch.  Mikrosk.  Bd.  X  1893. 

2)  Virch.  Arch.  Bd.  145  p.  1  f .  1896. 

3j  Sitzber.  d.  k.  Akad.  d.  Wiss.  in  Wien  III.  Abt.  Bd.  95  1887. 

4)  Ergebnisse  etc.  Bd.  13  p.  70  f.  1903. 

*)  Münch,  med.  Woch.  p.  3S4  1906. 

°)  Die  näheren  Literaturangaben  sind  bei  Weidexreich,  Ergebnisse  etc. 

Bd.  13  p.  4h\  1903.  nachzusehen. 
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Ich  kann  jedoch  dieser  Auffassung  Weidenreich's  über  die  Be- 
deutung der  Innenkörper  nicht  beitreten  und  glaube,  daß  die  im  folgenden 
zu  beschreibenden  Innenkörper  der  roten  Blutkörperchen,  die  höchst- 
wahrscheinlich mit  den  von  mir  früher  beschriebenen  und  auch  mit 
manchen  der  von  einzelnen  anderen  Autoren  beschriebenen  Formen 
identisch  sein  dürften,  keine  Kunstprodukte  in  dem  Sinne  Weidenreich's 
sondern  Gebilde  sind,  die  auch  im  nicht  fixierten  Objekte  vorkommen 
können,  deren  Deutung  aber  als  Kernreste  oder  als  umgewandelte  Ab- 
kömmlinge des  früheren  Kernes  nicht  aufrecht  erhalten  werden  kann. 

Meine  Beobachtungen  über  diesen  Gegenstand  beziehen  sich  auf 
das  Fingerbeerenblut  des  gesunden  und  kranken  (Syphilis.  Chlorose, 
perniciöse  Anämie)  Menschen  und  auf  das  Blut  der  bereits  früher  er- 
wähnten Tiere  aus  verschiedenen  Gefäßprovinzen  (peripheres  Blut  und 
Blut  aus  dem  rechten  und  linken  Herzen).  Die  Untersuchung  erfolgte 
vorwiegend  aber  nicht  ausschließlich  am  Bluttrockenpräparat,  da  ein 
Teil  der  in  Betracht  kommenden  Verhältnisse  auch  am  frischen  nicht 
fixierten  Blute  verfolgt  wurde.  Uber  diese  letzteren  Untersuchungen  wird 
später  im  Zusammenhange  berichtet  werden. 

Die  Herstellung  und  Färbung  der  lufttrockenen  Präparate  erfolgte 
in  der  gleichen  im  ersten  Teile  dieser  Arbeit  beschriebenen  Weise  unter 
Vermeidung  jedweder  eingreifenden  Fixierungsmethode.  Immerhin  sind 
für  die  Darstellung  und  das  Studium  der  Innenkörper  gewisse  Bo- 
so oderheiten  zu  beachten,  auf  welche  hier  hingewiesen  sei.  Die  Vor- 
färbung mit  den  sauren  Farben  (in  methylalkoholischer  Lösung)  erwies 
sich  auch  hier  für  die  Darstellung  der  Innenkörper  bei  nachträglicher 
basischer  Färbung  für  unbedingt  nötig;  die  alleinige  basische  Färbung 
auch  bei  vorausgehender  kurzer  Einwirkung  von  Methylalkohol  allein 
bringt  den  Innenkörper  nicht  zur  Darstellung. 

Am  besten  erfolgt  für  diesen  Zweck  die  Vorfarbung  mit  S.  Fuchsin 
(0,5  in  90  Methylalkohol)  während  4 — 8  Minuten,  wobei  allerdings  viele 
Erythrocyten  eine  mehr  weniger  dunkel  rote  oder  rötliche  Färbung  an- 
nehmen, die  sich  vielfach  auch  über  den  zentralen  der  Depression  zu- 
gehörigen Teil  des  Blutkörperchens  erstreckt.  Das  ist  ein  Übelstand, 
da  alles  auf  den  klaren  Einblick  in  diesen  Teil  des  Erythrocyten  an- 
kommt, in  welchem  der  Innenkörper,  wenn  er  vorhanden  ist,  in  der 
Kegel  vorgefunden  wird;  ich  verfahre  daher  zur  Umgebung  dieses  Ubel- 
standes  in  der  Weise,  daß  die  Färbung  in  der  alkoholischen  S.  Fuchsin- 
lösung bei  vorsichtigem  Erwärmen  über  der  Flamme  vorgenommen  wird, 
ohne  daß  es  zur  Eutzündung  des  Methylalkohols  kommt.  Unter  öfterer 
Unterbrechung  wird  nur  so  lange  erwärmt  bis  die  Ünterfläche  des  Uhr- 
schälchens  sich  deutlich  warm  anfühlt.  Dann  bleibt  dasselbe  4—8  Minuten 
in  der  Kälte  stehen,  worauf  im  übrigen  in  der  bereits  beschriebenen 
Weise  verfahren  wird.  Unter  diesen  Verhältnissen  sind  dann  die  meisten 
Erythrocyten  rein  gelb  oder  nur  ganz  schwach  rötlich,  nur  wenige  in 
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einem  deutlich  roten  Farbentone  gefärbt,  worauf  noch  zurückzukommen 
sein  wird.  Eine  durch  das  S.  Fuchsin  allein  bedingte  Färbung  der 
zentralen  Depression  oder  der  um  sie  herum  gelegenen  Teile  im  Erythro- 
cyten  besteht  nicht,  oder  nur  in  sehr  geringem  Grade.  Kennt  man  aber 
erat  die  dnreh  die  nachfolgende  basische  Färbung  entstehenden  Bilder  des 
Inuenkörpers,  so  wird  man  sich  des  Eindruckes  nicht  erwehren  können, 
daß  auch  in  manchen  Blutkörperchen  durch  das  S.  Fuchsin  allein  eine 
undeutliche  und  schwache  Rotfärbuug  eines  in  der  Depression  oder  um 
sie  herum  gelegenen  Teiles  des  Erythrozyten  veranlaßt  wird,  der  sich, 
wenn  auch  meistens  nur  unscharf,  von  dem  gelben  übrigen  Blutkörperchen 
abhebt.  Für  die  Auffassung  der  Innenkörper  erscheint  gerade  dieser 
Umstand  nicht  unwichtig. 

Zur  Darstellung  des  Inuenkörpers,  der  weder  nach  der  Methyl- 
alkoholbehandluog,  noch  nach  der  S.  Fuchsin-,  noch  nach  der  basischen 
Färbung  für  sich  allein  sichtbar  ist,  ist  auch  hier  nach  der  voraus- 
gegangenen Vorfärbuog  mit  S.  Fuchsin  die  Nachfärbung  mit  Toluidin- 
blau,  Thionin  oder  Methylenblau  erforderlich,  die  in  der  gleichen  Weise 
wie  für  die  Darstellung  der  Erythrocytenmembran  angewendet  wird. 
Am  besten  eignet  sich  für  diesen  Zweck  das  Toluidinblau,  oder  Mischungen 
von  Toluidinblau  und  Thionin  (beide  in  1  °/0  wäßrigen  Lösungen),  die 
im  Verhältnis  von  1  :  2  oder  2 : 1  erfolgen ;  die  letztere  hat  sich  mehr 
für  das  menschliche,  die  erstere  für  das  Blut  des  Kaninchens  bewährt. 
An  den  anderen  Objekten  habe  ich  nur  gelegentliche  Erfahrungen  über 
die  Färbung  des  Innenkörpers  gesammelt,  und  kann  mich  daher  bezüg- 
lich der  hierfür  geeignetsten  Farbflüssigkeit  nicht  so  bestimmt  aussprechen. 
Die  Verwendung  von  Thionin  (Mühlbkim)  und  Methylenblau  (Höchst) 
als  basische  Farbflüssigkeit  für  sich  allein  empfiehlt  sich  für  die  Dar- 
stellung des  Innenkörpers  überhaupt  weniger,  weil  derselbe  dann  in  der 
Hegel  meist  deutlich  granuliert  erscheint,  worauf  noch  näher  zurück- 
zukommen sein  wird. 

Da  nun  für  die  Darstellung  der  Erythrocytenmembran  und  der 
Innenkörper  im  wesentlichen  die  gleichen  Methoden  angewendet  wurden, 
so  könnte  vielleicht  schon  aus  diesem  Umstände  eine  nähere  Beziehung 
dieser  beiden  Erscheinungen  zueinander  in  dem  Sinne  abgeleitet  werden, 
daß  der  Innenkörper  vielleicht  nur  als  Faltungen  und  Knickungen  der 
Erythrocytenmembran  in  der  zentralen  Depression  und  um  dieselbe  herum, 
nicht  aber  als  ein  selbständiges  Gebilde  für  sich  aufzufassen  ist;  tat- 
sächlich hat  auch  Weidenreich  eine  analoge  Deutung  des  Inuenkörpers 
für  einzelne  Fälle  vertreten. 

Ganz  abgesehen  aber  von  anderen  aus  dem  folgenden  sich  noch  er- 
gebenden Gründen  bin  ich  für  die  hier  zu  beschreibenden  Formen  der 
Innenkörper  schon  deshalb  nicht  in  der  Lage,  einer  solchen  Annahme 
beizupflichten,  weil  sich  auch  in  methodischer,  d.  i.  die  Darstellbarkeit 
dieser  beiden  Erscheinungen  betreffender  Beziehung  nicht  unwesentliche 
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Differenzen  aufdecken  lassen.  So  konnte,  wie  bereits  erwähnt  wurde, 
ermittelt  werden,  daß  auch  Vorfärbungen  mit  Orange  (t  und  mit  Aurantia 
geeignet  sind,  die  Nachfärbung  der  Erythrocytenmembran  zu  ermöglichen, 
ja  daß  sogar  die  Kombination  Orange  G  und  Toluidinblau  in  dieser 
Beziehung  sehr  schöne  Bilder  liefern  kann.  Die  Darstellung  des  Innen- 
körpers gelingt  jedoch  bei  Verwendung  dieser  beiden  Farbstoffe  entweder 
überhaupt  nicht,  oder  er  tritt  nur  ganz  undeutlicli  und  als  solcher  kaum 
kenntlich  hervor.  Es  liegen  also  auch  hier,  wie  es  scheint,  gewisse 
Affinitäten  zu  bestimmten  Farbstoffen  vor,  welche  ähnlich  wie  bei  der 
Erythrocytenmembran,  an  chemische  Beziehungen  zwischen  Innenkörper 
und  den  verwendeten  sauren  Farbstoff  denken  lassen.  Es  ist  übrigens 
bereits  darauf  hingewiesen  worden,  daß  durch  Faltungen  und  Knickungen 
der  Erythrocytenmembran,  die  manchmal  durch  ungünstige  Lagerung 
und  Zerrung  der  roten  Blutkörperchen  beim  Antrocknen  bedingt  werden 
können,  Bilder  entstehen,  die  zu  Verwechslungen  mit  dem  Innenkörper 
Veranlassung  geben  können,  deren  Unterscheidung  von  demselben  noch 
erörtert  werden  wird. 

Auch  in  den  nach  Weidenreich's  Methode1)  fixierten  Trocken- 
präparaten ist  es  mir  am  menschlichen  normalen  Blute  gelungen,  in 
vielen  Erythrocyten  die  Innenkörper  zur  Darstellung  zu  bringen,  aber 
nur  dann,  wenn  erwärmte  S.  Fuchsinlösung  zur  Vorfärbung  verwendet 
wurde.  Die  kalte  Lösung  vermag,  wie  es  scheint,  an  der  den  Osmium- 
oder Formoldämpfen  unterworfenen  roten  Blutkörperchen  keine  ent- 
sprechende Vorfärbung  mehr,  oder  eine  solche  nur  noch  an  weit  weniger 
Blutkörperchen  als  die  warme  Lösung  zu  veranlassen;  mit  dieser  Auf- 
fassung steht  in  Übereinstimmung,  daß  mit  der  Dauer  der  Einwirkung 
der  Osmium-  oder  Formoldämpfe  auf  den  ßluttropfeu  die  Darstellbar- 
keit der  Innenkörper  immer  mehr  abnimmt.  Bei  einer  Einwirkungs- 
dauer der  Dämpfe  von  10 — 15  Sekunden  ist  die  Darstellbarkeit  der 
Innenkörper  noch  eine  sehr  gute,  bei  15 — 30  Sekunden  sind  dieselben 
nur  noch  in  wenigen  Exemplaren  darstellbar,  und  bei  längerer  Dauer 
sind  dieselben  überhaupt  nicht  mehr  färbbar.  Diese  Verhältnisse  weisen 
wohl  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  darauf  hin,  daß  bei  einer  mehr 
weniger  kompletten  Fixierung  der  Blutkörperchen  durch  die  Dämpfe, 
vielleicht  infolge  einer  dabei  eintretenden  Undurchlässigkeit  der  Erythro- 
cytenmembran. die  Vorfärbung  des  Innenkörpers  auch  mit  der  warmen 
S.  Fuchsinlösung  ausbleibt.3) 

')  Münch,  med.  Woch.  p.  3H4  1906.  Dae  Durchziehen  der  angetrock- 
neten Blutschicht  durch  die  Bunsentlamme,  sowie  die  Behandlung  der  Trocken- 
präparate mit  dünner  Kaliumhypermanganatlöaung  wurde  für  den  hier  ver- 
folgten Zweck  unterlassen. 

2)  Ks  Hei  übrigens  dahingestellt,  ob  das  Ausbleiben  der  Innenkörperfarbuug 
unter  diesen  Verbältnissen  nicht  auch  durch  Behinderung  der  basischen  Nach- 
färbung bedingt  wird. 
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Untersucht  man  nun  das  angetrocknete  und  in  der  geschilderten 
Weise  mit  S.  Fuchsin  und  Toluidinblau  behandelte  Blut  gesunder  er- 
wachsener Menschen,  so  zeigt  es  sich  zunächst,  daß  Inuenkörper  durch- 
aus nicht  in  allen  Erythrocyten,  oft  aber  doch  in  einer  großen,  ja  stellen- 
weise in  der  überwiegenden  Mehrzahl  derselben  vorhanden  sein  können 
(Fig.  19 — 43).  Hierzu  ist  vor  allem  zu  bemerken,  daß  die  Lagerung 
der  Erythrocyten  von  großem  Einflüsse  auf  die  deutliche  Sichtbarkeit 
des  Innenkörpers  ist.  Niemals  wird  man  denselben  da  vorfinden,  oder 
ihn  allenfalls  nur  andeutungsweise  erkennen,  wo  zwei  oder  mehrere  Blut- 
körperchen übereinander  liegen  oder  geldrollenartig  miteinander  verbunden 
sind,  während  unmittelbar  daneben  befindliche,  aber  einzelweise  liegende 
Erythrocyten  den  Innenkörper  auf  das  deutlichste  zeigen  können.  Aber 
auch  diese  isolierten  Körperchen  lassen  den  Innenkörper  nur  dann  er- 
kennen, wenn  ihre  zentrale  Depression  gut  zum  Ausdruck  kommt. 
Zeigen  die  Erythrocyten  Kugel-  oder  Stechapfelform,  so  sind  Innen- 
körper in  ihnen  niemals  nachweisbar,  platt  angedrückte  oder  beim  Aus- 
breiten und  Antrocknen  des  Blutes  verzogene  Erythrocytenformen  bieten 
vielfach  auch  ganz  veränderte,  unregelmäßige  oder  mehr  weniger  granu- 
lierte Innenkörper  dar.  Es  ist  daher  für  das  Studium  dieser  Bildungen 
auf  die  möglichst  normale  Lagerung  der  in  einfacher  Schicht  neben- 
einander liegenden  Erythrocyten  großes  Gewicht  zu  legen,  und  es  sind 
nur  solche  Stellen  des  Präparates,  welche  diesen  Anforderungen  genügeu, 
für  die  Beobachtung  zu  benützen,  wenn  man  nicht  zu  irrtümlichen  Bildern 
über  das  Aussehen  und  die  Verbreitung  der  Innenkörper  gelangen  will. 

Aber  auch  an  manchen  Stelleu  der  Präparate,  welche  allen  obon 
erhobenen  Anforderungen  entsprechen,  fehlen  die  Innenkörper  an  sehr 
vielen,  manchmal  an  allen  Erythrocyten,  woraus  wohl  der  Schluß  gerecht- 
fertigt  ist,  daß  die  Innenkörper  keine  regelmäßige  Bildung 
aller  im  peripheren  Blute  des  gesunden  Menschen  vor- 
handenen Erythrocyten  sein  können.  Andrerseits  kommen 
häufig  in  dem  gleichen  Präparate  Stellen  vor,  an  denen  nahezu  alle, 
oder  döch  jeder  zweite  oder  dritte  Erythrocyt  im  Gesichtsfelde  den 
Innenkörper  zeigt.  Diese  hier  geschilderten  Verhältnisse  waren  im 
Fingerbeerenblute  dreier  gesunder  ludividuen  und  eines  Syphilitikers 
(mit  Primäraffekt),  dessen  Blutbefund  aber  keinerlei  abnorme  Zeichen 
darbot,  im  wesentlichen  die  gleichen.  Mau  wird  also,  abgesehen  von 
der  durch  die  Lagerung  der  Erythrocyten  bedingten  Unsichtbarkeit  des 
Innenkörpers,  stets  wechselnde  Verhältnisse  bezüglich  der  Häufigkeit 
des  Befundes  von  Innenkörpern  erwarten  dürfen,  es  kann  aber  doch 
für  den  gesunden,  uormalen  Menschen  nach  den  bisher  gemachten  Be- 
obachtungen als  Regel  gelten,  daß  Erythrocyten  mit  Innenkörpern  als 
eine  regelmäßige  uud  häufige  Erscheinung  im  peripheren  Blute  anzu- 
sprechen sind,  wobei  aber  jedenfalls  individuelle  Schwankungen  der 
Menge  jeweilig  vorhanden  sind. 
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Bezüglich  der  Beziehungen  von  Innenkörper  und  Menibrau 
sei  zunächst  darauf  hingewiesen,  daß  der  Farbeuton  beider,  besonders 
bei  der  nachträglichen  Toluidinblaufärbung  durchaus  nicht  der  gleiche 
ist  ;  jener  der  Membran  ist  viel  dunkler  als  jener  des  Inneukörpers  und 
bei  dem  letztern  tiberwiegt  die  rote  Nuance  weit  mehr  als  bei  der 
Membran;  eine  besondere  Bedeutung  kann  übrigens  dieser  Differenz 
gewiß  nicht  beigelegt  werden. 

Innenkörper  und  Menibrau  sind  vielfach  an  den  Erythrocyten  gleich- 
zeitig nachweisbar,  doch  kommen  zweifellos  auch  tadellos  gelagerte  Blut- 
körperchen vor,  die  sehr  schöne  Membranfärbung,  aber  keine  Spur  eines 
Inneukörpers  zeigen  und  auch  solche  Blutkörperchen  kommen  vor,  welche 
eine  gute  Färbung  des  Innenkörpers  darbieten,  während  die  Membran- 
färbung ganz  oder  teilweise  felden  kann.  Ferner  gibt  es,  wie  bereits 
erwähnt  wurde,  Färbungsmethoden,  welche  die  Membran  gut  zur  Dar- 
stellung bringen,  für  die  Tinktion  des  Innenkörpers  aber  ganz  oder 
nahezu  ganz  ungeeignet  sind.  Bei  der  WEiDENKEiCH'schen  Fixation  des 
Bluttropfens  mit  Osmium-  oder  Formoldämpfen  tritt  der  Eindruck 
hervor,  daß  die  Darstellbarkeit  des  Innenkörpers  früher  als  jene  der 
Membran  schwindet;  bei  einer  Fixationsdauer  bis  zu  30  Sekunden 
können  nur  noch  wenige  Iunenkörper  gefärbt  werden,  während  die 
Membran  doch  noch  an  zahlreichen  Erythrocyten  darstellbar  ist.  Bei 
längerer  Fixationsdauer  gelingt  dann  auch  die  Färbung  der  Membran 
nicht  mehr. 

Wenn  mithin  Beziehungen  zwischen  Membran  und  Innenkörper 
bestehen,  was  wohl  durch  rein  morphologische  Untersuchungen  mit 
Sicherheit  nicht  wird  entschieden  werden  können,  so  muß  denselben 
nach  den  eben  mitgeteilten  Beobachtungen  jedenfalls  eine  gewisse  Breite 
der  Unabhängigkeit  zugesprochen  werden.  Dagegen  stimmen  beide 
darin  wieder  überein,  daß  die  Färbung  beider  nach  Einschluß  in  Canada- 
bal8am  nicht  dauernd  haltbar  ist ;  schon  2 — 3  Monate  nach  der  Her- 
stellung des  Präparates  ist  ein  deutliches  Abblassen  der  Membran-  und 
der  Innenkörperfärbuug  zu  konstatieren,  die  sich  weiterhin  bis  zur  völligen 
Entfärbung  zu  steigern  scheint. 

Die  Innenkörper  in  den  Blutkörperchen  des  normalen  erwachsenen 
Menscheu  bieten  nun  bei  Verwendung  von  Toluidinblau  allein  oder  der 
angegebenen  Toluidinblau-Thioninmischung  für  die  Nachfärbung  der  Haupt- 
sache nach  einheitliche  Bilder,  die  allerdings  im  Detail  mancherlei 
Differenzen  untereinander  aufweisen  können.  Sehr  viele  dieser  Körper, 
in  der  Kegel  die  Uberzahl,  zeigen  an  gut  fixierten  Erythrocyten  eine 
kreisrunde  Form  von  recht  verschiedener  Größe  (Fig.  19 — 24,  50,  52, 
59,  60),  die  kleinsten  siud  punktförmig  (Fig.  19),  die  größeren  wurden 
mit  2 — 3  ix  gemessen  (Fig.  23,  24),  noch  größere  Formen  des  normalen 
Blutes  sollen  sofort  erwähnt  werden.  Die  Farbe  ist  blaßblau  bis  blaurot, 
die  Gestalt  manchmal  auch  oval  (Fig.  22,  25),  Fortsätze  dieser  blauen 
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Körper,  kolbige  oder  birnförmige,  gerade  oder  gebogene  (Fig.  21,  27,  28 1 
und  manchmal  ganz  verschiedengestaltige  solche  Körper  kommen  gleich- 
falls vor,  doch  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden,  ob  diese  nicht  erst 
beim  Ausziehen  der  Blutschichte  und  beim  Antrocknen  derselben  ent- 
standen sind. 

Diese  blauen  Innenkörper  sind  in  der  Regel  völlig  homogen  und 
zeigen  an  guten  Objekten  nahezu  stets  ein  dunkelblau  bis  schwarz  ge- 
färbtes Korn  (Fig.  19-28,  41,  50,  58,  59),  das  meistens  exzentrisch, 
gelegentlich  ganz  am  Randkontur  des  blauen  Körpers  gelagert  ist 
(Fig.  24 — 26,  50),  manchmal  einen  lichten  vakuolenartigen  Hof  um  sich 
herum  (Fig.  21,  59)  eventuell  nur  an  einer  Seite  desselben  besitzt.  Ge- 
legentlich kommen  auch  zwei  solche  dunkle  Körner  in  dem  blauen  Körper 
vor  (Fig.  52).  In  diesen  blauen  Körpern  können  gelegentlich  auch  lichte, 
vakuolonartige  Höfe  verschiedener  Größe  vorhanden  sein  (Fig.  41 — 4ö). 
so  daß  der  Eindruck  von  ringartigen  Gebilden  hervorgerufen  wird,  auf 
welche  weiterhin  noch  zurückzukommen  sein  wird.  Analoge  Verbältnisse 
in  sog.  endoglobulären  Körperchen  sind  bereits  mehrfach  erwähnt  und 
abgebildet  worden  (Hirchfeld,1)  Preisict!  und  Heim,*)  Boellke8)u.  A.). 
Die  Beziehung  dieser  Bildungen  zu  den  Blutplättchen  wird  später  noch 
erörtert  werden. 

Die  geschilderten  blauen  Innenkörper  liegen  in  der  Regel  in  der 
zentralen  Depression  des  roten  Blutkörperchens  und  füllen  dieselbe  ent- 
weder restlos  aus  oder,  was  häufiger  ist,  es  bleibt  noch  ein  wechselnd 
großer  Teil  derselben  als  heller  farbloser  Ring  um  den  blauen  Körper 
sichtbar  (Fig.  19—28,  50,  52,  58).  In  einzelnen  Fällen  (Fig.  25)  sieht 
man  auch  bei  alleiniger  Toluidinblaubehandlung  (als  Nachfärbung)  spär- 
liche und  meist  dunkle  Granula  in  diesem  Körper;  solche  granulierte 
Innenkörper  stellen  bei  Thioninfärbungen  die  Regel  dar  (Fig.  29—40) 
und  werden  noch  im  Zusammenhange  zu  schilderu  sein. 

Die  Begrenzung  der  homogenen  blauen  Innenkörper  gegen  den 
hämoglobinhaltigeu  Teil  des  Erythrozyten  ist  stets  sehr  deutlich  abgesetzt, 
ein  besonderer  dunkler  gefärbter  Randkontur  ist  in  den  meisten  Fällen 
nicht  vorhanden  (Fig.  19 — 24,  50,  52,  58,  59),  es  kommen  aber  Körper 
vor,  bei  welchen  eine  derartige  raembranartige  Abgrenzung  sehr  deutlich 
ist  (Fig.  23,  26,  27).  Ob  hierbei  tatsächlich  eine  dem  blauen  Inoen- 
körper  zukommende  Membran  vorliegt,  oder  ob  es  sich  dabei  um  die 
Färbung  der  Erythrocytenmembran  an  ihrer  Umschlagsstelle  in  die  zentrale 
Depression  handelt,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden.  Der  Umstand, 
daß  dieser  Innen körper  samt  der  dunkeln  Abgrenzungslinie  desselben 
mehrfach  noch  von  einem  der  zentralen  Depression  angehörigen  lichten 

»)  Virch.  Arch.  Bd.  166  p.  195  1901. 
-)  Ebendaselbst  Bd.  178  p.  43  1904. 
3)  Ebendaselbst  Bd.  176  p.  47  1904. 
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Ringe  umgeben  erscheint  (Fig.  26,  27),  kann  nach  dieser  Richtung  hin 
eine  sichere  Schlußfolgerung  nicht  gestatten,  da  die  Hämoglobinabnahnie 
im  Erythrozyten  an  dieser  Stelle  nicht  mit  der  sichtbaren  optischen 
Begrenzungslinie  der  Erythrocytenmembran  an  der  supponierten  Um- 
schlagsstelle in  die  zentrale  Depression  zusammenfallen  muß.  Ebenso- 
wenig haben  die  Beobachtungen  des  frischen  Objektes  bei  Dunkelfeld- 
beleuchtung, wovon  später,  zu  einem  sichern  Ergebnisse  über  diesen 
Punkt  geführt. 

Manche  Bilder,  die  sowohl  im  menschlichen  als  im  tierischen  Blute 
aufgefunden  wurden,  lassen  wohl  kaum  eine  andere  Deutung  zu,  als  daß 
eine  in  der  zentralen  Depression  vorhandene  dunkel  gefärbte,  meistens 
geschlossene,  gelegentlich  aber  auch  höckerig  oder  zerrissen  und  uneben 
aussehende  Linie  (Fig.  56,  57)  der  in  diesen  Teil  umschlagenden  Erythro- 
cytenmembran angehört,  namentlich  dann,  wenn  ein  blau  gefärbter  Innen- 
körper in  solchen  Zellen  nicht  oder  nur  andeutungsweise  vorhanden  ist. 
Die  Deutuug  wird  allerdings  schwieriger,  in  einzelnen  Fällen  geradezu 
unmöglich,  wenn  der  Innenkörper  selbst  und  seine  Abgrenzung  gegen 
den  hämoglobinhaltigen  Teil  des  Erythrocyten  granuliert  ist  (Fig.  33—36), 
dann  erscheint  eine  durch  die  morphologischen  Verhältnisse  erkennbare 
sichere  Abgrenzung  zwischen  der  dem  Innenkörper  angehörenden  granu- 
lierten Substanz  uud  der  eventuell  der  (granulierten)  Erythrocytemembran 
angehörenden  Begrenzungslinie  ganz  unmöglich,  zumal  auch  die  Farben- 
unterschiede  zwischen  dem  blau  tingierten  Innenkörper  und  der  dunkeln 
Erythrocytenmembran  fehlen  oder  nur  undeutlich  sein  können,  und  da 
auch,  wie  bereits  erwähnt  wurde,  die  Erythrocytenmembran  an  der 
Peripherie  der  Blutkörperchen  unter  normalen  und  pathologischen  Ver- 
hältnissen deutlich  granuliert  zur  Darstellung  kommen  kann  (Fig.  39, 
48,  60). 

Das  dunkel  gefärbte  Korn  im  Innern  oder  an  der  Peripherie  des 
blauen  Innenkörpers,  das  in  der  Regel  nur  in  der  Einzahl  vorhanden 
ist,  besitzt  manchmal  mehr  lineare  geißeiförmige  Gestalt  (Fig.  22)  und 
gelegentlich  können  auch  scheinbar  fortsatzartige  Bildungen  von  diesem 
Korn  (Fig.  28)  oder  vom  Innenkörper  selbst  ausgehen,  wodurch  die 
Mannigfaltigkeit  des  Aussehens  dieser  Körper,  die  dann  an  parasitäre 
oder  myelinähnliche  Bildungen  erinnern  (Fig.  42,  43),  noch  wesentlich 
gesteigert  wird.  Ich  bin  auch  hier  nicht  in  der  Lage,  die  Ursache  und 
Deutung  derartiger  Bilder  in  bestimmter  Weise  erörtern  zu  können ;  ich 
vermag  nur  zu  betonen,  daß  derartige  vielgestaltige  und  manchmal 
geradezu  phantastische  Formen  des  Innenkörpers  auch  in  den  Blut- 
körperchen völlig  normaler  Individuen  vorkommen,  die  Anschauung  von 
Cabot,1)  der  derartige  Formen  für  pernieiöse  Anämie  als  besonders 
charakteristisch  anspricht,  daher  nicht  zutrefteud  ist.    Gewiß  sind  der- 


)  Journ.  of  med.  research.  p.  15  1903. 
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artige  Bildungen  bei  dieser  Erkrankung,  wie  noch  zu  erwähnen  sein 
wird,  besonders  deutlich  und  in  den  Megalocyten  auch  besonders  manifest, 
aber  sie  kommen,  wenn  auch  kleiner,  im  normalen  Blute  gleichfalls  Tor 
und  können  nicht  geradezu  als  ein  Ausdruck  der  Unreife  der  betreffenden 
Zellen  in  Beziehung  auf  einen  früheren  Kern  derselben  angesprochen 
werden  (Cabot).  Jedenfalls  kann  diese  Vielgestaltigkeit  der  Innenkörper, 
insofern  sie  nicht  bloß  durch  die  Ausbreitung  und  Antrocknung  des 
Bluttropfens  am  Deckglas  veranlaßt  wird,  mit  einer  eigenartigen  chemischen 
und  physikalischen  Beschaffenheit  der  Substanz  des  Innenkörpers  selbst 
in  näherer  Beziehung  stehen,  sie  weist  übrigens  auf  ähnliche  Verhältnisse 
bei  den  Blutplättchen  hin,  auf  die  wir  noch  zurückkommen.  Es  sei 
noch  bemerkt,  daß  derartige  geschwänzte,  vielgestaltige  und  myelin- 
ähnliche Formen  des  Innenkörpers  im  Kaninchenblute,  und  auch  bei 
anderen  Tieren,  seltener  als  im  menschlichen  Blute  gesehen  wurden, 
ich  möchte  aber  in  dieser  Beziehung  vorläufig  ein  bestimmtes  Urteil 
nicht  abgeben. 

Indessen  darf  mit  Beziehung  auf  diese  myelinähnlichen  Formen  des 
Inneukörpers,  die  im  menschlichen  Blute  gelegentlich  gehäuft  vorhanden 
sein  können,  doch  wohl  der  Vermutung  Ausdruck  gegeben  werden,  daß 
der  membranartigen  Hüllschichte  der  Erythrocyten  doch  eine  gewisse 
Holle  bei  der  Entstehung  dieser  Innenkörperformen  zuzusprechen  sein 
dürfte,  da  die  Fähigkeit  dieser  zähflüssigen  Oberfläcbenscbichte  unter 
vielen  Bedingungen  Myelinformen  bilden  zu  können,  seit  den  Unter- 
suchungen von  Albrecht1)  als  sicherstehend  angesehen  werden  kann. 
Im  frischen  Blute  habe  ich  solche  Formen  bisher  noch  nicht  sehen 
können,  zu  diesem  Behufe  dürften  wohl  gesonderte  Untersuchungen  not- 
wendig sein.  Ob  nun  die  Innenkörper  mit  Myelinformen  und  jene 
ohne  solche  Formen  auf  eine  gesonderte  Beteiligung  der  Erythrocyten- 
membran,  eventuell  des  Endosoma  allein  an  diesen  Bildungen,  also  auf 
einen  doppelten  Entstehuogsmodus  dieser  beiden  Formen  hinweisen,  ver- 
mag ich  vorläufig  ebensowenig  wie  den  Umstand  zu  entscheiden,  ob  die 
myelinartigen  Formen  des  Innenkörpers  nicht  vielleicht  erst  sekundär 
durch  einen  etwa  als  autolytisch  anzusprechenden  Prozeß  in  dem  be- 
treffenden Blutkörperchen  entstanden  sind.*) 


l)  Verh.  d.  deutsch,  patb.  Ges.  S.Tagung  p.  7 f.  1902  und  8.  Tagung 
p.  10  f.  1904. 

'-)  Vgl.  A.  Dif.trich,  Die  an  aseptisch  aufbewahrten  Organen  auf- 
tretenden morphologischen  Veränderungen  in  ihren  Beziehungen  zur  Autolyse, 
Verh.  d.  dt.sch.  Naturforscherversatamlung  zu  Cassel  II.  Teil  2.  Hälfte  p.  10 
1903.  E.  Albkecht.  Die  Bedeutung  myelinogener  Stoffe  für  das  Zellleben, 
Hbendaselbst  p.  12.  J.  G.  Ada  Mi  and  L.  Aschoff,  On  the  myelins,  myelin 
bodies  aud  potential  fluid  crystals  of  the  Organism.,  Proc.  of  the  Royal  Soc. 
B.  Vol.  78  p.  ;J59  1906. 
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In  den  mit  einem  Innenkörper  versehenen  roten  Blutkörperchen  des 
Menschen  und  der  Tiere  sieht  man  in  einzelnen  Fällen  auch  bei  alleiniger 
Verwendung  von  Toluidinblau  oder  von  Toluidinblau-Thioningemischen 
zur  Nachfarbung  eine  immer  sehr  zarte  Granulierung  des  der  zentralen 
Depression  zunächst  anliegenden  also  wohl  schon  hämoglobinhaltigen 
Teiles  des  Körperchens  (Fig.  21,  22,  25,  28),  welche  diese  Partie  ent- 
weder ringförmig  umgreift  oder  nur  auf  einzelne  Abschnitte  derselben 
beschränkt  ist.  Die  Färbung  dieser  Granulierung  ist  entschieden  mehr 
rot  als  jene  des  Innenkörpers,  welche  letztere  die  metachromatische 
durch  Toluidinfarbung  bedingte  Rottönung  vielfach  im  normalen  Blute 
nur  andeutungsweise  zeigt.  Wie  bereits  erwähnt  wurde,  vermag  nun  die 
S.  Fuchsinbeb andlung  für  sich  allein  solche  zirkumskripte  Rotförbungen 
in  einzelnen  Erythrocyten  zu  veranlassen;  solche  Rotfärbungen  treten 
bei  nachträglicher  Toluidinblaubehandlung  viel  deutlicher  und  dann  wohl 
jedenfalls  in  einer  Mischfarbe  hervor,  in  welcher  der  rote  Farbenton  ^ 
des  S.  Fuchsins  noch  erkannt  werden  kann.  Ich  glaube  nicht  fehl  zu 
gehen,  wenn  ich  in  diesen  Fällen  von  einer  wenn  auch  nur  begrenzten 
und  geringen  Fuchsinophilie  gewisser  Erythrocyten  spreche,  die  manch- 
mal auch  auf  den  ganzen  hämoglobinhaltigen  Teil  des  Blutkörperchens 
ausgedehnt  sein  kann  (Fig.  64 — 66),  und  diesen  dann  entweder  einen 
gleichmäßigen  gelbroten  Farbenton  verleihen  (Fig.  32,  33),  was  nament- 
lich bei  perniciöser  Anämie  häufig  angetroffen  wurde  (Fig.  54,  55),  oder 
aber  auch  zum  Auftreten  ziemlich  distinkter  roter  (fuchsinophiler)  Granula 
in  dem  gleichen  Blute  führen  kann  (Fig.  49,  50).  Das  sind  Verhältnisse, 
welche  auf  eine  gewisse  Alteration  des  hämoglobinhaltigen  Teiles  der 
fuchsinophilen  Erythrocyten  gegenüber  der  Überzahl  der  vorhandenen 
roten  Blutkörperchen  hinweisen,  welche  diese  Färbung  mit  S.  Fuchsin 
unter  den  geschilderten  Bedingungen  nicht  annehmen,  Verhältnisse,  welche 
höchst  wahrscheinlich  mit  dem  Auftreten  granulierter,  und  im  speziellen 
basophil  granulierter,  Erythrocyten  in  näherer  Beziehung  stehen,  worauf 
noch  zurückzukommen  seiu  wird. 

Die  Frage  nach  der  Bedeutung  der  bis  jetzt  hauptsächlich  für  den 
Menschen  geschilderten  verschiedenen  Formen  des  Inneokörpers  ist  aufs 
engste  mit  der  Vorfrage  verknüpft,  ob  der  Innenkörper  als  eine  prä- 
existente auch  im  frischen,  nicht  anderweitig  behandelten  Blute  vor- 
handene Bildung,  oder  ob  er  nach  der  Auffassung  von  Weidenkeich 
als  ein  durch  Fixation,  Ausfällung  oder  sonstige  Verhältnisse  bedingtes 
Kunstprodukt  anzusprechen  ist. 

Es  ist  nun  zweifellos  richtig,  daß  man  am  frischen  Blutpräparate 
unter  normalen  Bedingungen  mit  den  besten  Linsen  in  den  roten  Blut- 
körperchen keine  weiteren  Strukturverhältaisse  erkennen  kann.  Bezüg- 
lich der  Beschaffenheit  der  Erythrocyten  bei  der  Untersuchung  mit  dem 
Ultramikroskop  und  im  ultravioletteu  (monochromatischen)  Lichte  liegen 
bisher  übereinstimmende  Angaben   noch    nicht   vor.     Grawitz  und 
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Grüneberg1)  halten  die  frischen  Dicht  fixierten  Erythrozyten  im  ultra- 
violetten Lichte  für  strukturlos,  auch  die  körnige  Degeneration  der  roten 
Blutkörperchen  (bei  Bleivergiftung),  die  nach  Fixierung  und  Färbung  der 
Präparate  sehr  leicht  und  reichlich  darstellbar  ist,  bleibt  am  frischen 
Objekt  im  ultravioletten  Lichte  unsichtbar,  woraus  Ghünebehg  *)  nur 
schließt,  daß  die  basophilen  Körnchen  für  ultraviolettes  Licht  durch- 
lässig sind,  daher  keine  Kernreste  sein  können,  die  für  dieses  Licht 
undurchlässig  sind,  und  daß  „das  Auftreten  der  basophilen  Körnchen 
wahrscheinlich  auf  eine  chemische  oder  physikalische  Änderung  der 
homogenen  Zellmasse,  vielleicht  auch  ihrer  Membran  zu  beziehen  ist, 
welche  die  Struktur  an  sich  nicht  alteriert,  sondern  erst  durch  den  Akt 
der  Fixation  und  Färbung  in  Erscheinung  tritt". 

Dagegen  hat  H.  v.  Schbötter3)  an  den  in  Methylalkohol  fixierten 
Erythrocyten  des  Menschen  bei  der  Untersuchung  im  ultravioletten  Lichte 
mehrfach  einen  dunkeln,  scheibenförmigen,  kleinen  rundlichen  Körper 
von  konstanter  Größe  und  Lagerung  gesehen,  den  er  geneigt  ist  zu  den 
basophilen  Granulationen  der  roten  Blutkörperchen  in  Beziehung  zu 
bringen. 

Im  Ultramikroskop  hat  Raehlmann  *)  im  normalen  Blute  des 
Menschen  vollständig  homogene  Erythrocyten,  abeT  auch  solche  mit  ver- 
schiedenartigen Körnchen  (Polkörperchen)  und  nach  einiger  Zeit  auch 
solche  mit  einer  Art  von  Kernzeichnung  gesehen,  die  möglicherweise 
als  Absterbeerscheinungen,  vielleicht  aber  auch  als  vitale  Prozesse 
aufzufassen  sind,  die  zum  physiologischen  Absterben  der  Erythrocyten 
in  Beziehung  stehen.  Auch  Michaelis5)  hat  die  im  Blute  bei  ver- 
schiedenen Anämien  auftretenden  basophilen  Granulationen  im  Ultra- 
mikroskop wahrnehmen  können. 

Ich  konnte  nun  frisches  menschliches  Blut  zu  wiederholten  Malen 
mit  der  von  C.  Reichert*)  verbesserten  zentralen  Dunkelfeld beleuchtung 
untersuchen.  Allerdings  mußte  ich  darauf  verzichten,  derartige  Be- 
obachtungen zu  häufen,  die  Richtigkeit  der  im  folgenden  mitzuteilenden 
Beobachtung  halte  ich  jedoch  für  gesichert. 

Die  Untersuchung  wurde  an  dem  unverdünnten  Blute  ohne  jeglichen 
Zusatz  vorgenommen;  nur  die  völlig  isoliert  liegenden  und  eventuell 
auch  frei  flottierenden  Erythrocyten  erweisen  sich  als  geeignetes  Objekt, 


')  Die  Zellen  des  menschlichen  Blutes  im  ultravioletten  Lichte,  Leipzig 
1906,  Thieme  (war  mir  im  Original  leider  nicht  zugänglich).  Berl.  klin. 
Woch.  Nr.  19  1906.  Vgl.  E.  Grawitz,  Klinische  Pathologie  des  Blutes  etc. 
3.  Aull,  p.  110f.,  Leipzig  1906. 

-)  Berl.  klin.  Woch.  Nr.  19  p.  6()7  1906. 

s)  Vircl..  Arch.  Bd.  183  p.  343  f.  1906. 

*)  Doutscho  med.  Woch.  Nr.  29  1904. 

•)  Virch.  Anh.  Bd.  179  p.  195  1905. 

«)  Münch,  med.  Woch.  Nr.  51  p.  2531  1906. 
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währe üd  zu  zwei  oder  mehreren  vereinigte  Körperchen  aus  den  gleichen 
Gründen,  die  bereits  für  die  fixierteu  und  gefärbten  Präparate  angeführt 
wurden,  eine  entsprechende  Durchleuchtung  auch  hier  erschweren,  even- 
tuell unmöglich  machen. 

Die  große  Überzahl  der  freiliegenden  Erytbrocyten  erwies  sich  als 
völlig  homogene  schattenhafte  schwach  leuchtende  Gebilde  mit  einer 
helleren  Partie  an  Stelle  der  zentralen  Depression  und  einem  hell- 
leuchtenden Randkontur.  Ob  dieser  letztere  als  der  optische  Ausdruck 
der  Erythrocytenmeinbran,  oder  als  ein  Lichtbrechungsphänomen  aus 
anderen  Gründen  aufzufassen  ist,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden. 
Raehlmann  hat  einen  analogen  hellen  Randkontur  im  Ultramikroskop 
bekanntlich  auf  die  Erythrocytenmeinbran  zurückgeführt,  während 
v.  Schröttek  sich  für  ultraviolettes  Licht  minder  bestimmt  ausspricht. 

In  einzelnen  dieser  freiliegenden  Erytbrocyten  konnte  nun  sehr  bald 
nach  Beginn  der  Beobachtung,  jedenfalls  noch  vor  Eintritt  der  spontanen 
Gerinnung,  ein  selbständiges  Gebilde  im  Innern  derselben  erkannt  werden, 
das  eine  differente  u.  z.  etwas  hellere  Beleuchtung  seiner  Umgebung  gegen- 
über darbot,  das  vollkommen  homogen  erschien  und  in  einigen  Fällen 
durch  eine  deutlich  leuchtende  membranartige  Linie  gegen  die  dunklere 
Umgebung  abgegrenzt  war,  die  aber  an  anderen  ganz  analog  aussehenden 
Gebilden  fehlte.  In  diesen  homogenen  Innenkörpern,  die  in  den  ver- 
schiedenen roten  Blutkörperchen  wechselnde  Größenverhältuisse  darboten, 
war  meistens  ein  (manchmal  auch  zwei)  hell  aufleuchtendes  Korn  exzen- 
trisch gelagert,  das  alle  Bewegungen  des  Blutkörperchens  und  des 
Innenkörpers  mitmachte.  Ihrem  Aussehen  nach  erinnerten  diese  homo- 
genen Innenkörper  ganz  auffallend  an  die  bereits  früher  am  fixierten  und 
gefärbten  Präparaten  geschilderten  Figuren  20,  23,  24,  59. 

Es  war  nun  von  besonderer  Wichtigkeit,  daß  an  einzelnen  Blut- 
körperchen selbständige  Bewegungen  dieses  homogenen  Innenkörpers 
mit  Sicherheit  erkannt  werden  konnten.  Derselbe  machte  also  nicht 
bloß  die  durch  Flüssigkeitsströmungen  bedingten  wirbelnden  oder 
tanzenden  Bewegungen  des  betreffenden  roten  Blutkörperchens  mit, 
soudern  er  führte  auch  bei  vollständiger  Ruhe  des  Erythrocyten  solche 
Bewegungen  aus,  oder  es  waren  die  Bewegungen  des  Innenkörpers  ver- 
schieden von  jenen  des  zugehörigen  roten  Blutkörperchens.  So  konnte 
festgestellt  werden,  daß  der  Innenkörper  sich  in  völlig  ruhig  liegenden 
Erythrocyten  in  wirbelnder  oder  kreisender  Bewegung  befand,  oder  aber 
es  konnte  kreisende  Bewegung  des  letzteren  bei  nur  wirbelnden  Schwin- 
gungen des  Erythrocyten,  oder  aber  entgegengesetzt  kreisende  Be- 
wegung des  Inneukörpers  in  einem  rotierenden  Erythrocyten  und  ähn- 
liches mehr  beobachtet  werden. 

Durch  das  siebtbare  Hervortreten  der  geschilderten  homogenen 
Tnnenkörper  in  einzelneu  Erythrocyten  bei  Dunkelfeldbeleuchtung  am 
frischen  Blute  und  durch  die  Feststellung  von  selbständigen  Bewegungen 
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desselben  im  roten  Blutkörperchen  scheint  mir  erwiesen  zu  sein,  daß 
diese  Innenkörper  und  wohl  auch  die  am  fixierten  Objekte  dargestellten 
analogen  Formen  als  selbständige  und  als  differente  Gebilde  gegenüber 
der  übrigen  homogenen  Zellsubstanz  des  roten  Blutkörperchens  anzu- 
sehen sind,  und  eine  Auffassung  derselben  als  durch  Fixierung  und 
Reagentienwirkung  bedingte  Kunstprodukte  gewiß  nicht  verallgemeinert 
werden  darf. 

Es  sei  hierzu  noch  bemerkt,  daß  diese  im  frischen  Präparate  be- 
reits sichtbaren  Innenkörper  mit  der  Dauer  der  Beobachtung  nicht  an 
Zahl  zunehmen,  d.  h.  man  findet  10 — 15  Minuten  nach  Herstelluog  des 
Präparates  nicht  mehr  Erythrocyten  mit  Innenkörpern  als  unmittelbar 
nach  Anfertigung  desselben.  Es  darf  deshalb  wohl  als  unwahrscheinlich 
bezeichnet  werden,  daß  diese  Innenkörper  gewissermaßen  als  Absterbe- 
erscheinungen orst  im  Präparate  selbst  entstehen.  Granulierte  Formen 
der  Innenkörper  nach  Art  der  von  Raehlmank  (1.  c.)  beschriebenen, 
oder  der  im  vorausgehenden  bereits  erwähnten  und  im  folgenden  am 
fixierten  Objekte  noch  zu  beschreibenden,  wurden  im  menschlichen  Blute 
bei  Dunkelfeldbeleuchtung  nicht  gesehen;  ich  möchte  daraus  aber  nicht 
schließen,  daß  derartige  Formen  im  frischen  Blute  überhaupt  nicht  vor- 
handen sind,  sondern  mich  in  Anlehnung  an  Grüneberg  (1.  c.)  dies- 
bezüglich nur  dahin  äußern,  daß  es  sich  dabei  um  solche  Verände- 
rungen der  betreffenden  Blutkörperchen  handelt,  welche  die  Struktur  der- 
selben für  die  angewendete  Untersuchungsmethode  nicht  alterieren,  sondern 
erst  durch  den  Akt  der  Fixation  und  Färbung  in  Erscheinung  treten. 

In  dem  fixierten  Blute  jugendlicher  menschlicher  Individuen  konnte 
ich  mit  der  früher  erwähnten  Färbungsmethode  keine  deutlichen  Formen 
von  Innenkörpern  der  Erythrocyten  konstatieren.  Als  Uutersuchungs- 
objekt  dienten  hier  das  Fingerbeereublut  des  bereits  erwähnten  normalen 
3  stündigen  Kindes  sowie  das  Herzblut  eines  an  Erstickung  gestorbenen 
1  tägigen  Kindes,  dessen  Leiche  12  Stunden  poat  mortem  zur  Sektion 
kam.1)  Dieser  negative  Befund  ist  um  so  auffälliger,  als  es  am  Blute 
des  erwachsenen  Menschen  mit  so  großer  Leichtigheit  und  Regelmäßig- 
keit gelingt,  die  Innenkörper  zur  Darstellung  zu  bringen.  Allerdings 
muß  berücksichtigt  weiden,  daß  eine  gute  Fixation  des  Blutes  neuge- 
borener Individuen  und  des  Embryonalblutes  ohne  Anwendung  von 
Reageutien  nur  sehr  schwer  gelingt '-'),  da  diese  Blutkörperchen  sehr 
leicht  die  Kugelform  annehmen.  Aber  auch  an  solchen  Stellen,  wo  die 
zentrale  Depression  der  Erythrocyten  gut  erhalten  und  dieselben  auch 
sonst  tadellos  fixiert  waren,  konnten  die  Iuneukörper  nicht  zu  ent- 

')  Herr  E'rof.  Ipsen  war  so  freundlich  mir  die  Blutentnahme  zu  ermög- 
lichen, wofür  ich  an  dieser  Stelle  meinen  verbindlichen  Dank  ausspreche. 

•)  Auch  Wkidknreich  (Ergebnisse  etc.  Bd.  14  p.  367  1904)  hebt  die 
außerordentlich  schwierige  Fixation  kernhaltiger  embryonaler  Erythrocyten 
hervor. 
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sprechender  Darstellung  gebracht  werden.  Es  soll  nun  deshalb  durchaus 
nicht  behauptet  werden,  daß  nicht  auch  in  diesem  Blute  einzelne  Blut- 
körperchen mit  mehr  oder  minder  deutlichen  Inneokörpern  vorkommen, 
es  wurden  solche  Formen  auch  hier  und  da  gesehen,  damit  wird  aber 
die  große  Differenz  in  dem  diesbezüglichen  Verhalten  des  Blutes  er- 
wachsener und  jugendlicher  menschlicher  Individuen  in  keinerlei  Weise 
beseitigt,  ein  Umstand,  der  bei  der  Beurteilung  der  Innenkörper  jeden- 
falls wird  berücksichtigt  werden  müssen. 

Verwendet  man  nun  zur  Nachfärbung  menschlichen  Blutes  von  ge- 
sunden erwachsenen  Individuen  bloß  Thionin-  oder  Methylenblaulösungen, 
oder  Gemenge  von  Toluidiublau  mit  Thionin,  in  denen  letzteres  an 
Menge  überwiegt  (1  :  3 — 1  : 5),  so  zeigt  es  sich,  daß  jetzt  die  über- 
wiegende Anzahl  der  vorhandenen  Innenkörper  deutlich  grauuliert  er- 
scheint (Fig.  29—39.  Fig.  46—48,  61—63).  Die  Granula  sind  entweder 
mehr  feinkörnig  oder  auch  grobkörnig,  in  der  Regel  sind  sie  auf  den 
zentralen  Teil  des  Erythrocyten  in  der  Depression  desselben  oder  um 
diese  herum  beschränkt,  doch  kommt  auch  eine  mehr  exzentrische  Lage- 
rung des  granulierten  Körpers  vor  (Fig.  33).  Manchmal  sieht  man 
analoge  blaue  Granula  auch  zweifellos  in  dem  hämoglobinhaltigen  Teil 
des  Blutkörperchens  vorhanden,  entweder  in  unmittelbarem  Zusammen- 
hange mit  dem  zentralen  granulierten  Körper  (Fig.  34,  37,  63)  oder 
durch  einen  granulafreien  Teil  mehr  weniger  deutlich  von  demselben 
getrennt  (Fig.  35.  36,  38,  39).  Der  hämoglobiu  haltige  Teil  ist  dann 
entweder  rein  g»-lb  (Fig.  35,  36),  oder  er  erscheint  deutlich  fuchsino- 
phil  (Fig.  38,  39),  insofern  nicht  das  ganze  rote  Blutkörperchen  oder 
einzelne  Teile  denselben  diesen  Farbenton  zeigen.  Man  kann  sich  aber 
sicher  davon  überzeugen,  daß  auch  bei  alleiniger  Nachfärbung  mit 
Thionin  oder  Methylenblau  homogene  Innenkörper  vorkommen,  wie  sie 
oben  für  die  Färbung  mit  Toluidinblau  oder  den  entsprechenden  Ge- 
mischen beschrieben  wurden.  Sie  sind  aber  bei  diesen  Thionin-  oder 
Methylenblaufärbungen  jedenfalls  in  der  Minderzahl  gegenüber  den  granu- 
lierten Formen. 

Man  wird  wohl  zugeben,  daß  manche  dieser  soeben  beschriebenen 
graiiuli-  rten  Formen  mehr  weniger  an  Zellkerne  oder  an  zellkernähn- 
lk-he  Bildungen  erinnern  (Fig.  30,  31,  37,  44—46,  48),  andrerseits  ist  aber 
doch  das  verschiedenartige  Aussehen  dieser  granulierten  Körper,  nament- 
lich aber  das  übergreifen  von  granulierten  Teilen  in  die  hämoglobin- 
haltigen Abschnitte  des  Erythrocyten  (Fig.  34 — 39)  einer  solchen  Auf- 
fassung nicht  günstig,  und  die  vom  Kaninchen  stammenden  Figuren  61 
bis  63,  bei  welchen  dieser  Innenkörper  nahezu,  (manchmal  tatsächlich) 
den  ganzen  Erythrocyten  erfüllt,  sind  mit  einer  solchen  Auffassung  nur 
schwer  zu  vereinen. 

Im  FingerKeerenblute  bei  pernieiöser  Anämie  des  Menschen,  von 
welcher  Erkrankung  zwei  Fälle  untersucht  werden  konnten,  waren  die 

Ziegler.  Beitrüge  zur  path.  Anat.   XLII.  Bd.  38 
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Innenkörper  sehr  reichlich  und  in  den  Megalocyten  auch  als  sehr  große 
Gebilde  vorhanden.  In  diesen  Riesenblutkörperchen  fehlt  wohl  selten 
nur  ein  entsprechend  großer  Innenkörper  (Fig.  44 — 48),  der  dann 
manchmal  ganz  merkwürdige  Formen  (Fig.  47)  darbieten  kann;  sie 
kommen  aber  auch  in  den  Normocyten  vor  und  zeigen  dann  ganz  ana- 
loge Verhältnisse,  wie  in  den  Blutkörperchen  des  normalen  Menschen. 
Im  allgemeinen  erscheinen  die  Innenkörper  bei  perniciöser  Anämie  weit 
dunkler  als  im  Normalblute  gefärbt,  manche  derselben  sind  homogen, 
doch  gehört  die  Granulierung  derselben  auch  bei  solchen  Methoden  hier  zur 
Regel,  die  im  Normalblute  die  meisten  Innenkörper  als  homogene  Ge- 
bilde erkennen  lassen.  Granulierte  Innenkörper,  die  den  größten  Teil 
des  Megalocyten  bei  perniciöser  Anämie  einnehmen,  fand  ich  häufig 
(Fig.  48),  auch  solche  Formen  sind  nicht  selten,  in  denen  basische 
Granula  im  hämoglobinhaltigen  Teile  des  Erythrocyten  erscheinen 
(Fig.  45-47). 

Solche  Formen  bieten  wohl  die  natürlichen  Ubergänge  zu  den  schon 
seit  lange  bekannten  Erythrocyten  mit  zerstreut  im  Zellleibe  vorkom- 
menden basophilen  Granulationen,  die  unter  dem  Einflüsse  verschiedener 
schädigender  Einflüsse  in  den  Erythrocyten  auftreten  können.1)  In  den 
beiden  Fällen  von  perniciöser  Anämie  waren  solche  granulierte  Formen 
namentlich  in  Megalocyten,  aber  auch  in  Megaloblasten  (Fig.  51 — 53) 
ziemlich  häutig,  im  Blute  normaler  Menschen  fehlen  sie  in  den  Normo- 
cyten nicht  vollständig,  aber  sie  müssen  immerhin  als  ein  selteneres 
Vorkommuis  bezeichnet  werden. 

Die  nähere  Beziehung  dieser  basophil  granulierten  Erythrocyten  im 
Blute  bei  perniciöser  Anämie  (oder  anderen  Erkrankungen)  und  eventuell  im 
Normalblute  zu  den  Iunenkörpern  der  roten  Blutkörperchen  bin  ich  nun  auf 
Grund  der  bisher  gesammelten  Erfahrungen  nicht  in  der  Lage  genauer 
präzisieren  zu  können.  Eine  solche  Beziehung  kann  immerhin  bestehen  und 
es  können  möglicherweise  Blutkörperchen  der  in  Fig.  61  wiedergegebenen 
Art  aus  solchen  der  Fig.  48,  61  hervorgehen,  aber  eine  sichere  Angabe 
läßt  sich  zunächst  darüber  nicht  machen.  Andrerseits  kann  aber  vor- 
läufig auch  nicht  ausgeschlossen  werden,  daß  die  basophil  granulierten 
Erythrocyten  durch  einen  Prozeß  zustande  kommen,  der  in  keinem  Zu- 
sammenhang mit  jenem  steht,  der  zur  Bildung  der  in  Fig.  48,  61 — 63 
wiedergegebenen  Innenkörpern  geführt  hat.  In  dieser  Beziehung 
scheint  es  nicht  ohne  Wichtigkeit  zu  sein,  daß  bei  pernicöser  Anämie 
Erythrocyten  gefunden  wurden,  in  welchen  der  Innenkörper  kleiu  und 
von  homogener  Beschaffenheit  nachgewiesen  wurde,  während  die  baso- 
phile Granulation  des  hämoglobinhaltigen  Teiles  doch  bereits  ganz  deut- 
lich vorhanden  war  (Fig.  52). 


')  Vgl.  E.  Grawitz.   Klinische  Pathologie  des  Blutes  etc.   3.  Aufl. 
p.  120  f. 
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Die  Frage,  ob  diese  Granulation  plasmogenen  oder  karyogenen  Ur- 
sprunges sei,  ist  bereits  mehrfach  erörtert  worden.1)  Körperchen,  wie 
sie  in  den  Fig.  52,  53  abgebildet  sind,  und  die  bei  perniciöser  Anämie 
mehrfach,  niemals  aber  in  kernhaltigen  Erythrocyten  aus  dem  Knochen- 
marke normaler  Individuen  (Mensch  und  Kaninchen)  gesehen  wurden, 
sprechen  gerade  nicht  zugunsten  einer  karyogenen  Abstammung  der 
Körnchen  und  für  die  Auffassung  derselben  als  Kernreste,  da  hier  der 
Kern,  wenn  auch  in  teilweise  pyknotischem  Zustande,  so  doch  noch  gut 
erhalten  ist.  Ahnliche  Befunde  wurden  bereits  von  Negbi,*)  Gbawitz,8) 
V aughan  *)  und  Anderen  gemacht.  In  solchen  Präparaten  tritt  dann  die 
färberische  Differenz  zwischen  Kern  und  Innenkörper  sehr  deutlich 
hervor,  von  denen  der  erstere  rein  blau  (basisch),  der  letztere  aber  in 
einer  Mischfarbe  und  weit  blässer  tingiert  ist  Auch  sei  hier  darauf 
hingewiesen,  daß  typische  Kernstrukturen  irgendwelcher  Art  in  den 
Innenkörpern  bei  der  verwendeten  Färbungsmethode  niemals  nachge- 
wiesen werden  konnten,  da  doch  die  körnige  Beschaffenheit  derselben, 
die  übrigens  vielfach  fehlen  kann,  als  eine  typische  Kernstruktur  nicht 
aufgefaßt  werden  kann.  Allerdings  erscheint  damit  und  auch  durch 
andere  in  der  diesbezüglichen  Literatur  niedergelegte  Anhaltspunkte  die 
plasmogene  Abstammung  der  Körnchen  noch  nicht  erwiesen,  da  ja  auch 
Membranveränderungen  an  dem  Zustandekommen  derselben  beteiligt 
sein  könnten,  worauf  auch  Weidenbeich  *)  hingewiesen  hat.  Die  Über- 
einstimmung des  Farbentones  dieser  Granula  mit  jenem  der  Erythro- 
cytenmembran  bei  der  hier  verwendeten  Färbungsmethode  könnte  als 
Stütze  einer  solchen  Vermutung  dienen. 

Endlich  sei  noch  hervorgehoben,  daß  in  den  untersuchten  beiden 
Fällen  von  perniciöser  Anämie  sehr  viele  Megalocyten  und  Megalo- 
blasten,  aber  auch  einzelne  Normocyten  mehr  weniger  deutlich  fuchsino- 
phil  gefärbt  waren.  Es  sei  übrigens  besonders  betont,  daß  die  Identität 
der  hier  beschriebenen  Art  der  basischen  Granulation  der  Erythrocyten 
(Innenkörpergranulation)  mit  der  namentlich  vom  kranken  Menschen  her 
bekannten  Veränderung  der  roten  Blutkörperchen  nicht  als  erwiesen, 
ja  nicht  einmal  als  wahrscheinlich  angesehen  werden  kann.  Jedenfalls 
kann  die  hier  beschriebene  Art  der  basischen  Granulation,  namentlich 
beim  Tiere,  unter  normalen  Verhältnissen  im  Blute  manchmal  in  recht 
großer  Menge  nachgewiesen  werden.  Die  Bedeutung  dieses  Befundes 
soll  später  noch  erörtert  werden.    Auf  regenerative  Vorgänge  der  Ery- 


*)  Vgl.  u.  A.  Boellke,  Virch.  Arch.  Bd.  176  p.  47  f.  1904  und  R.  Pol, 
Studien  zur  pathologischen  Morphologie  der  Erythrocyten  etc.,  I.-D.,  Heidel- 
berg 1905. 

2)  Anat.  Anz.  Bd.  15  1899. 

3)  1.  c.  Fig.  5  Taf.  I. 

*)  .lourn.  of  med.  Kesearcb.  Boston  p.  342  1903. 

s)  Ergebnisse  etc.  Bd.  13  p.  93  1903.    Fol.  haematol.  III  p.  186  1906. 
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throcytenbilduDg  scheinen  aber  die  hier  beschriebenen  basischen  Granu- 
lationen nicht  hinzuweisen,  es  dürfte  vielmehr  wahrscheinlicher  sein, 
daß  sie  der  Ausdruck  eines  bereits  normalerweise  vor  sich  gehenden 
Alterungsprozesses  der  Erythrocyten  sind,  wobei  die  Möglichkeit  offen 
gelassen  werden  muß,  daß  diese  Granulationen  zwar  nicht  durch 
Reageutien(Farb8toff-)wirkung  allein  veranlaßt  werden,  aber  doch  leicht 
durch  sie  ausgelöst  werden  können. 


In  einem  Falle  von  Chlorose,  dessen  Blut  untersucht  werden  konnte, 
wurden  reichlich  Innenkörper  in  den  Erythrocyten  gefunden,  die  aber 
keine  wesentlichen  Abweichungen  gegenüber  den  Formen  im  Normal- 
blute darzubieten  schienen.  Auffallend  war  immerhin,  daß  die  Inneo- 
körper  nur  sehr  blaß  gefärbt  waren,  und  daß  viele  Erythrocyten  in  der 
zentralen  Depression  nur  eine  Art  membranartiger  Abgrenzung,  ähnlich 
wie  die  Figuren  56,  67,  65  erkennen  ließen,  ohne  eigentlich  einen  ge- 
färbten homogenen  oder  granulierten  Innenkörper  zu  besitzen.  Eine 
auffallende  Fuchsinophile  des  hämoglobinhaltigen  Erythrocytenteiies  be- 
stand nicht,  ebensowenig  konnte  eine  basophile  Granulierung  in  dem- 
selben in  erhöh terem  Grade  nachgewiesen  werden.  Ich  möchte  indessen 
vorläufig  aus  der  Untersuchung  dieses  einen  Falles  keine  weiteren 
Schlüsse  ziehen. 

Bezüglich  des  Blutes  der  in  Untersuchung  gezogenen  Tiere  habe 
ich  eingehendere  Erfahrungen  nur  am  Kaninchen  gesammelt,  während 
bei  den  anderen  Tieren  (Meerschweinchen,  Ratte,  Maus,  junge  Kätz- 
chen) nur  gelegentliche  Beobachtungen  über  die  Innenkörper  angestellt 
wurden.  Bei  allen  Tieren  wurden  die  verschiedenen  schon  im  Blute 
des  normalen  Menschen  beschriebenen  Formen  der  Innenkörper  wieder- 
gefunden, wenn  auch  der  Eindruck  vorherrscht,  daß  beim  normalen 
(untersuchten)  Tiere  die  Iunenkörper  keinen  so  regelmäßigen  und  reich- 
lichen Befund  bilden,  wie  beim  Menschen. 

Was  nun  das  Kaninchen  im  besonderen  anbelangt,  so  sei  vor  allem 
betont,  daß  Blutkörperchen  mit  Innenkörpern  aus  allen  daraufhin  unter- 
suchten Gefäßen  an  der  Körperperipherie  und  im  Körperit.nern  zur 
Darstellung  gebracht  werden  konnten,  ohne  daß  sie  in  bestimmten  Ge- 
fäli bezirken  in  besonders  reichlicher  Menge  anwesend  waren.  Indessen 
habe  ich  doch  den  Eindruck,  daß  nie  im  venösen  Blute  im  allgemeinen 
zahlreicher  vorhanden  sind  als  im  arteriellen.  Die  größere  Seltenheit 
des  Befuudes  an  Innenkörpern  gehört  aber  boim  Kaninchen  (und  auch 
bei  anderen  Tiereu)  gegenüber  dem  Menschen  zur  Regel,  wenn  auch  ge- 
legentlich Tiere  vorkommen,  bei  denen  sie  unter  völlig  normalen  Be- 
dingungen ganz  massenhaft  vorhanden  sein  köunen.  Der  Wechsel  in 
der  Erscheinung  ist  auch  hier  wie  beim  Menschen  vorherrschend  und 
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auch  beim  Kaninchen  liegen  sie  gelegentlich  gehäuft  im  Gesichtsfelde, 
während  an  anderen  Stellen  des  gleichen  Präparates  gar  keine  oder  nur 
spärliche  Innenkörper  angetroffen  werden. 

In  zwei  daraufhin  gerichteten  Versuchen  habe  ich  beim  Kaninchen 
nach  größeren  Blutentziehungen  (bis  zu  Vs  ^er  Gesamtmenge),  die  in 
Abständen  von  3 — i  Tagen  zwei-  bis  dreimal  in  der  gleichen  Größe 
wiederholt  wurden,  schon  5 — 10  Stunden  nach  dem  ersten  Aderlasse 
und  dann  einige  Zeit  anhaltend,  sowie  nach  jeder  folgenden  Blutent- 
ziehung verstärkt,  regelmäßig  große  Mengen  von  Innenkörpern  der  ver- 
schiedensten Form  und  Beschaffenheit  im  peripheren  Blute  (Ohrblute 
und  Vena  femoralis)  auftreten  gesehen,  während  sie  vor  den  Blutent- 
ziehungen im  Ohrblute  nur  sehr  spärlich  vorhanden  waren,  so  daß  mir 
ein  gewisser  kausaler  Zusammenhang  hier  im  hohen  Grade  in  dem 
Sinne  wahrscheinlich  ist,  daß  die  räch  dem  Aderlasse  eintretende  hydrä- 
mische  Beschaffenheit  des  Blutes  und  eine  dadurch  bedingte  Schädigung 
der  Erythrocyten  das  auslösende  Moment,  für  das  reichliche  Auftreten 
der  Innenkörper  darstellen  dürfte.  Dagegen  konnte  ein  Zusammenhang 
dieser  Erscheinung  mit  der  Blutkörperchenregeneration  nach  Aderlässen 
nicht  konstatiert  werden,  es  ließ  sich  zum  mindesten  kein  Parallelismus 
feststellen. 

Andere  das  Blut  schädigende  oder  seine  Zusammensetzung  beein- 
flussende Eingriffe  wurden  zur  Prüfung  dieser  Frage  vorläufig  am*  Tiere 
nicht  vorgenommen.  Manche  der  in  der  Literatur  vorliegenden  Angaben 
über  Schädigung  der  Erythrocyten  durch  Blutgifte  r)  dürften  sich  wohl 
hier  einreihen  lassen,  wenn  auch  andrerseits  hierbei  ganz  andersartige 
Vorgänge  im  Spiele  sein  können. 

Von  großer  Bedeutung  für  die  Auffassung  der  Innenkörper  dürfte 
der  Umstand  sein,  daß  es  mir  trotz  mehrfacher  diesbezüglicher  Unter- 
suchungen im  Embryonalblut  verschiedener  Tiere  nicht  gelang,  die 
Innenkörper  zur  charakteristischen  Darstellung  zu  bringen,  andeutungs- 
weise wurden  vereinzelte  Exemplare  derselben  im  embryonalen  Leber- 
blute gefunden.  Diese  negativen  Befunde  wurden  bei  verschiedenen 
Embryonen  differenter  Stadien  von  Kaninchen,  Meerschweinchen  und 
Mäusen  in  gleicher  "Weise  erhoben,  während  die  Innenkörper  im  mütter- 
lichen Blute  stets,  wenn  auch  nicht  immer  reichlich  vorhanden  waren. 
Die  Abwesenheit  der  Innenkörper  im  fötalen  Blute  ergab  sich  sowohl 
für  die  kernhaltigen  als  die  kernlosen  Erythrocyten  und  ebensowenig 
konnten  in  den  kernhaltigen  roten  Blutkörperchen  aus  dem  Knochen- 
marke erwachsener  Tiere  Innenkörper  gefunden  werden.  Als  ein 
Attribut  jugendlicher  Erythrocyten  können  mithin  die  Innenkörper  wohl 
kaum  angesprochen  werden,  womit  die  bereits  am  Blute  jugendlicher 


')  Vgl.  R.  Heinz,  Handbuch  der  experim.  l'athol.  u.  Pharmak.  Bd.  1/1 
p.  338  f..  Fischer,  Jena  1904. 
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monschlicher  Individuen  gewonnenen  und  oben  erwähnten  Erfahrungen 
in  Ubereinstimmung  stehen.  Auch  im  Blute  junger  Meerschweinchen 
unmittelbar  nach  der  Geburt,  sowie  im  Blute  eines  ganz  jungen  Kätz- 
chens unbekannten  Alters,  in  dessen  peripherem  Blut  aber  noch  zahl- 
reiche Normoblasten  vorhanden  waren,  fanden  sich  im  Blute  der  Peri- 
pherie und  des  Körperinnern  Innenkörper  der  Erythrocyten  nur  äußerst 
spärlich. 

Nun  muß  jedenfalls  für  die  Beurteilung  dieser  negativen  Ergeb- 
nisse am  Erabryonalblute  der  früher  bereits  erwähnte  Umstand  berück- 
sichtigt werden,  daß  sich  die  Erythrocyten  dieses  und  des  jugendlichen 
Blutes  überhaupt  in  ihrer  normalen  Form  ohne  Reagentienbehandlung 
nur  sehr  schwer  fixieren  lassen.  Aber  dieses  Moment  allein  kann  das 
hier  erwähnte  negative  Ergebnis  nicht  zur  Genüge  erklären,  da  dasselbe 
auch  an  solchen  embryonalen  Normo-  und  Megalocyten  sich  nicht  ändert, 
deren  zentrale  Depression  ganz  gut  sichtbar  ist.  Ich  halte  demnach  die 
obige  Annahme  für  sehr  wahrscheinlich,  daß  den  jugendlichen  embryo- 
nalen und  postfötalen  Erythrocyten  ein  Innenkörper  nicht  zukommt. 

Was  nun  die  Färbung  und  Darstellung  der  Innenkörper  des  Ka- 
ninchenblutes im  besonderen  anbelangt,  so  sei  zunächst  hervorgehoben, 
daß  hier  die  Nachfärbung  mit  Toluidinblau  allein  recht  schlechte  Re- 
sultate gibt.  Die  Innenkörper  sind  dann  stets  blaß  und  zwar  blaßröt- 
lich öder  blaßviolett  gefärbt  und  es  kann  nicht  immer  mit  Sicherheit 
entschieden  werden,  ob  diese  Färbung  das  Resultat  der  Vorfärbung 
oder  einer  metachromatischen  Toluidinblaufärbung  darstellt.  Größere 
Formen  der  Innenkörper  kommen  dabei  in  der  Regel  überhaupt  nicht 
zur  Darstellung. 

Dagegen  haben  sich  für  die  Färbung  der  Innenkörper  im  Kaninchen- 
blute solche  Toluidinblau-Thioningemenge  sehr  gut  bewährt,  in  welchen, 
wie  bereits  bemerkt  wurde,  Thionin  im  Uberschusse  vorhanden  war; 
auch  reine  Thioninlösung  ist  sehr  gut  verwendbar.  In  beiden  Fällen 
überwiegen  dann  ebenso  wie  beim  Menschenblute  die  granulierten  Formen 
der  Innenkörper. 

Eine  Vergleichung  der  aus  Kaninchenblut  stammenden  Figuren  56 
bis  63  mit  den  aus  dem  Menschenblut  beschriebenen  zeigt  sofort,  daß 
hier  im  wesentlichen  die  gleichen  Verhältnisse  wie  beim  Menschen 
herrschen,  weshalb  auf  eine  neuerliche  Schilderung  der  einzelnen  Formen 
beim  Kaninchen  verzichtet  werden  kann.  Nur  auf  einen  Umstand,  der 
an  den  Kaninehenerythrocyten  deutlicher  als  an  jenen  des  Menschen 
hervortritt,  sei  hier  noch  besonders  aufmerksam  gemacht.  Ich  meine 
das  Erscheinen  einer  deutlichen  membranartigen  Abgrenzung  nach  Art 
der  Membraufärbung  rings  um  die  zentrale  Depression  herum,  ohne  daß 
im  Innern  dieser  Abgrenzung  ein  gefärbter  Innenkörper  zu  sehen  ist 
(Fig.  56.  57,  65).  Das  Blutkörperchen  erscheint  dann  manchmal  wie 
mit  einem  Locheisen  durchschlagen  {Fig.  65),  es  kann  aber  die  Be- 
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grenzung  auch  unregelmäßiges  Aussehen,  wie  angerissen  oder  gefaltet, 
darbieten  (Fig.  56,  57).  Solche  und  ähnliche  Formen  sind  im  Kaninchen- 
blut häufig,  während  sie  beim  gesunden  Menschen  nur  selten,  etwas 
häufiger  bei  perniciöser  Anämie  angetroffen  wurden.  Ks  macht  beim 
Kaninchen  tatsächlich  den  Eindruck,  als  ob  an  den  Grenzen  der  De- 
pression eine  analoge  Randfärbung  wie  an  der  Peripherie  des  Erythro« 
cyten  eintritt,  was  als  Ausdruck  einer  Umschlagstelle  der  Ery throc)  ten- 
membran  gedeutet  werden  könnte.  Ob  es  sich  bei  solchen  Erythrocyten 
um  Formen  handelt,  aus  denen  ein  Innenkörper  ausgefallen  oder  aus- 
geschlüpft ist,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden.  Solche  und  ähnliche 
Formen  vom  Kaninchen  und  vom  Menschen  erinnern  lebhaft  an  die  An- 
gabe Bremer's  -)  über  die  Anwesenheit  eines  Stoma  und  Stigma  in  den 
roten  Blutkörperchen  des  Menschen  (Fig.  19,  59,  60,  65). 

Erythrocyten  mit  deutlich  granuliertem  Innenkörper  kommen  nach 
Thioninfärbung  auch  beim  normalen,  zahlreicher  beim  Aderlaßkaninchen 
vor,  die  dann  ebenso  wie  beim  Menschen  den  Eindruck  granulierter 
Erythrocyten  hervorrufen  (Fig.  61—63).  Granulierungen  durch  Toluidin- 
blaufärbung,  wie  sie  bei  perniciöser  Anämie  des  Menschen  beobachtet 
worden  (Fig.  49,  50,  55),  fand  ich  beim  Kaninchen  nicht,  immerhin 
wird  man  nach  den  geschilderten  (Thionin-)  Befunden  auch  beim  normalen 
Kaninchen  ebenso  wie  beim  gesunden  Menschen  die  Anwesenheit  von 
in  diesem  Sinne  granulierten  Erythrocyten  im  Blute  als  eine  regel- 
mäßige Erschoinung  ansprechen  dürfen ;  analoge  Angaben  hat  Weiden- 
reich  •)  für  das  Meerschweinchenblut  gemacht,  was  ich  bestätigen 
kann,  sie  stellen  auch  bei  den  anderen  untersuchten  Tieren  ein  nor- 
males Vorkommnis  dar,  und  dürften  daher  im  allgemeinen,  wie  die 
Innenkörper  überhaupt,  zu  denen  sie  wohl  in  Beziehung  stehen,  als 
eine  normale  Erscheinung  anzusprechen  sein.  Ob  diese  dem  Ionen« 
körper  zukommenden  oder  von  ihm  ausgehenden  Granulierungen  der 
Erythrocyten  bei  normalen  Individuen  jenen  basophilen  auf  den  ganzen 
Erythrocytenleib  mehr  oder  weniger  verteilten  Granulationen  bei  perni- 
ciöser Anämie  und  anderen  Blutschädigungen  völlig  gleichzusetzen  sind, 
oder  ihnen  doch  verwandt  sind,  vermag  ich  nicht  zu  entscheiden,  mor- 
phologische Differenzen  zwischen  beiden  sind  jedenfalls  vorhanden,  doch 
könnten  dieselben  immerhin  mehr  gradueller  Art  sein.  Irgend  welche 
Beziehungen  der  Innenkörper,  der  homogenen  sowohl  als  der  granu- 
lierten, zu  regenerativen  Prozessen  der  Blutkörperchenbildung  konnte 
ich  bisher  nicht  feststellen.  Ich  möchte  aber  damit  der  namentlich  von 
Naeokli3)  vertretenen  Auffassung,  daß  die  basophilen  Granulationen 

>)  Arch.  f.  nnkrosk.  Anat.  Bd.  45  p.  433  f.  1895.    Vgl.  deS9en  Fig.  17, 
18   20  1 

2/  Fol.  haematol.  III  p.  186  1906. 

l)  Blutkrankheiten  und  Blutdiaguostik  etc.  p.  90  f. 
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der  Erythrocyten  das  Zeichen  einer  pathologischen  Regeneration  sind, 
nicht  entgegentreten,  da  die  hier  verfolgte  Form  der  basophilen  Granu- 
lation (Innen  körpergranulation),  wie  bereits  erwähnt  wurde,  mit  der  nament- 
lich unter  pathologischen  Verhältnissen  am  Menschen  und  am  Tier  vor- 
kommenden nicht  identifiziert  werden  darf.  Ob  eine  nähere  Beziehung 
der  hier  beschriebenen  Granulieruug  der  roten  Blutzellen  zu  der  von 
Horseley  t)  nach  intravitaler  Methylenblauinjektion  an  normalen  Tieren 
erhaltenen  Grauulierung  dor  Erythrocyten  besteht,  vermag  ich  nicht  zu 
entscheiden,  die  Wahrscheinlichkeit  einer  solchen  Beziehung  besteht 
immerhin.  Ich  möchte  aber  mit  Hinweis  auf  eine  diesbezügliche  Be- 
merkung Pahpenbeim's  2)  hervorheben,  daß  die  von  mir  untersuchten 
Tiere  (Kaninchen  und  Meerschweinchen)  keinerlei  nachweisbare  Zeichen 
einer  „Stall-  oder  Gefangenschaftsauämie*  darboten. 

Schließlich  sei  noch  bemerkt,  daß  im  Kaninchenblute  mehrfach  sehr 
ausgeprägte  Fuchsinophilie  der  Erythrocyten  vorhanden  war  (Fig.  64 — 66); 
in  diesen  Elementen  können  dann  die  verschiedenen  Formen  der  Innen- 
körper anwesend  sein,  sie  können  aber  auch  fehlen.  Diese  fuchsino- 
philen  Erythrocyten  nehmen  im  Blute  an  Menge  ganz  bedeutend  zu,  so- 
bald nicht  ganz  normale  Tiere  zu  den  Blutuntersuchungen  verwendet 
wurden.  So  zeigten  Kaninchen,  an  denen  länger  dauernde  Kymographion- 
versuche  vorgenommen  worden  waren,  und  denen  Curare,  Blutegelextrakt, 
eventuell  andere  Gifte  in  die  Blutbahn  injiziert  worden  waren,  regel- 
mäßig sehr  zahlreiche  fuchsinophile  Erythrocyten  im  Blute,  die  in 
solchen  Fällen  geradezu  in  der  Überzahl  sein  können. 

Eine  bestimmte  Schlußfolgerung  über  die  Bedeutung  der  Fuchsino- 
philie unter  den  gegebenen  Verhältnissen  kann  aus  diesem  Umstände 
wohl  nicht  gezogen  werden ,  immerhin  dürfte  hierin  wohl  ein  Hinweis 
dafür  gelegen  sein,  daß  die  Fuchsinophilie  den  Ausdruck  einer  Schädi- 
gung der  Erythrocyten  darstellen  kann.  Dabei  muß  allerdings  sofort 
hinzugefügt  werden,  daß  auch  die  jugendlichen  fötalen  und  postfötalen 
Erythrocyten  ganz  entschiedene  Fuchsinophilie  darbieten,  was  aber  nicht 
direkt  gegen  die  obige  Annahme  sprechen  würde.  Denn  die  gleiche  farbe- 
rische  Reaktion  an  gleichartigen  oder  ungleichartigen  Zellen  kann  durchaus 
nicht  als  ein  ausschlaggebender  Beweis  dafür  angesehen  werden,  daß  ihr 
auch  die  gleiche  Veränderung  oder  Beschaffenheit  der  Zellen  zugrunde 
liegen  muß.  Es  sei  als  Beispiel  hierfür  an  dieser  Stelle  nur  darauf  hin- 
gewiesen, daß  jugendliche  sowohl  als  auch  alte  Erythrocyten  die  Er- 
scheinung der  Polychromasie  darbieten3);  vielleicht  steht  überhaupt  die 
hier  erwähnte  Fuchsinophilie  mit  der  sog.  Polychromasie  der  Erythro- 


*)  Münch,  med.  Woch.  p.  625  181*7. 

2)  Fol.  haeraat.  IV  p.  390  Anm.  1907. 

3)  Vgl.  Paitknhkim,  Fol.  haeraatol.  I  p.  402  Anm.  Weidenreiih, 
Ergebnisse  etc.  Bd.  13  p.  87  f.  1903.    Gkawitz,  1.  c.  p.  118f. 
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cyten  in  näherer  Beziehung,  worüber  erst  weitere  Untersuchungen  an- 
zustellen  sein  werden.  Auch  über  die  Beziehungen  der  fuchsinophilen 
Erythrozyten  zu  dem  Auftreten  der  Innenkörper  fehlen  mir  noch  aus- 
reichende Erfahrungen;  es  scheint  mir  aber  eine  gewisse  Zusammen- 
gehörigkeit dieser  beiden  Erscheinungen  sowohl  beim  Menschen,  wo 
allerdings  die  fuchsinophile  Färbung  nicht  immer  so  prägnant  ist,  und 
sich  oft  nur  auf  Andeutungen  beschränkt,  als  auch  beim  Kaninchen  zu 
bestehen.  Störend  für  die  weitere  Verfolgung  dieser  Zusammengehörig- 
keit ist  aber  jedenfalls  der  Umstand,  daß  durch  die  fuchsinophile  Färbung 
die  Erscheinung  des  Innenkörpers  in  der  zentralen  Depression  und  um 
dieselbe  herum  verdeckt  werden  kann,  worauf  bereits  früher  hingewiesen 
wurdo. 

Berücksichtigt  man  die  bisher  über  die  Innenkörper  gewonnenen 
Erfahrungen,  so  sind  dieselben  nicht  ausreichend,  um  zu  einer  völlig 
befriedigenden  Deutung  derselben  zu  gelangen.  Aber  gewisse  Hinweise 
sind  doch  gegenwärtig  bereits  möglich,  wobei  ich  es  als  erwiesen  ansehe, 
daß  die  hier  beschriebenen  Innenkörper  nicht  als  Kunstprodukte  auf- 
zufassen sind.  Eine  Beziehung  der  Innenkörper  zur  embryonalen  und 
postembryonalen  Entkernung  der  Säugetiererythrocyten  scheint  mir  nicht 
zu  bestehen,  da  gerade  in  jenen  Stadien  und  an  jenen  Lokalitäten,  wo 
die  Entkernung  sehr  reichlich  vor  sich  geht,  die  Innenkörper  ganz  fehlen 
oder  nur  ganz  ausnahmsweise  vorkommen.  Damit  wird  auch  die  Auf- 
fassung derselben  als  Kernreste  oder  Nucleoide  im  hohen  Grade  unwahr- 
scheinlich. Die  *  basophile  Färbung  der  Innenkörper,  die  übrigens  bei 
der  hier  geübten  Methode  durchaus  nicht  rein  hervortritt,  beweist,  wie 
schon  Weidenkeich  betont  hat,  ihre  Chromatin-  oder  ihre  Kernnatur 
nicht,  und  andere  entscheidende  Beziehungen  zum  Kerncharakter  liegen 
vorderhand  nicht  vor. 

Mir  scheinen  vielmehr  alle  vorliegenden  Erfahrungen  am  besten  mit 
der  Annahme  vereinbar  zu  sein,  daß  die  Innenkörper  zu  den  Erscheinungen 
der  physiologischen  Alterung,  eventuell  des  physiologischen  oder  pathologi- 
schen Unterganges  der  Erythrocyten  in  nähere  Beziehung  zu  bringen  sind. 
Damit  steht  in  Übereinstimmung  l.  die  Konstanz  des  Befundes  bei  allen 
untersuchten  Tieren  incl.  Menschen,  2.  der  Wechsel  an  Menge  bei 
dem  gleichen  und  bei  verschiedenen  Individuen,  bei  Vergleichung  ver- 
schiedener Stellen  des  gleichen  Präparates  als  auch  verschiedener  Blut- 
probeu  des  untersuchten  Individuums.  3.  Das  Minimum  der  Iunenkörper 
im  Embryonalblut  und  in  den  postembryonalen  kernhaltigen  Erythro- 
cyten (Kuochenmark).  4.  Der  Mangel  entscheidender  Beziehungen  zum 
fötalen  und  postfötalen  Erythrocytenkern,  wobei  nicht  nur  auf  das  diffe- 
rente  färberische  Verhalten  von  Kern  und  Innenkörper,  wenn  solche 
gleichzeitig  vorhanden  sind,  sondern  auch  auf  das  Fehlen  bestimmter 
kernstrukturartiger  Bildungen    in  den  Innenkörpern  hinzuweisen  ist. 
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5.  Die  starke  Zunahme  nicht  nur  an  Zahl  sondern  auch  an  Größe  der 
Innenkörper  bei  perniciöser  Anämie  des  Menschen  und  im  Anschlüsse 
an  größere  Blutentziehungen  bei  Tieren,  also  unter  Verhältnissen,  bei 
denen  eine  Schädigung  der  Erythrocyten  wohl  nicht  von  der  Hand  zu 
woisen  ist.  6.  Eine  gewisse  Beziehung  der  Innenkörper  zu  den  basophil 
granulierten  Erythrocyten,  die  bei  verschiedenartigen  Schädigungen  der 
roten  Blutkörperchen  auftreten  und  als  Ausdruck  eines  degenerativen 
Vorganges  in  ihnen  aufgefaßt  werden  können. 

Sehen  wir  nun  die  Innenkörper  des  normalen  Blutes  als  den  Aus- 
druck der  physiologischen  Alterung  der  Erythrocyten  an,  so  erscheint  bei 
der  nahen  Beziehung  dieser  Bildungen  zu  deu  basophil  gekörnten  roten 
Blutkörperchen  auch  ein  Übergang  hergestellt  zu  gewissen  Formen  der 
pathologischen  Erythrocytendegeneration,  die  dann  als  der  gesteigerte 
Ausdruck  eines  bereits  physiologischen  Vorganges  aufgefaßt  werdeu 
könnte.  Hierüber  werden  indessen  erst  weitere  Untersuchungen  Auf- 
klärung zu  erbringen  haben. 

Nach  den  Untersuchungen  am  frischen  nicht  fixierten  Blute  des 
Menschen  bei  Dunkelfeldbeleuchtung  ist  es  zum  mindesten  für  die  homo- 
genen Formen  der  Innenkörper  wahrscheinlich,  daß  diese  als  eine  Ab- 
änderung des  flüssigen  oder  halbflüssigen  Erythrocyteninhaltes  aufzu- 
fassen sind,  die  in  der  zentralen  Depression  oder  um  dieselbe  herum  be- 
ginnt und  sich  von  da  aus  weiter  im  roten  Blutkörperchen  ausbreitet. 
Ob  diese  Abänderung  bloß  das  hämoglobinhalt  ige  Endosoma  oder  auch 
die  Erythrocytenmembran  oder  beide  gleichzeitig  betrifft,  konnte  bisher 
nicht  entschieden  werden.  Ebensowenig  läßt  sich  vorläufig  eiu  Urteil 
darüber  abgeben,  ob  die  verschiedenen  Formen  der  granulierten  Innen- 
körper (im  Trockenpräparat)  von  vornherein  als  solche  vorhanden 
sind,  oder  ob  sie  durch  Reagentienwirkung  auf  den  homogenen  Innen- 
körper, namentlich  durch  die  Behandlung  mit  Thionin  oder  Methyleu- 
blau  aus  den  ersteren  entstehen.  Die  große  Reichhaltigkeit  der 
granulierten  Innenkörper  im  Xormalbluto  bei  derartigen  Färbungen  läßt 
die  Möglichkeit  einer  solchen  Annahme  offen.  Andrerseits  kommen  aber 
doch  auch,  wenn  auch  nur  vereinzelte  granulierte  Inneukörper  eventuell 
homogene  Iunenkörper  mit  nur  vereinzelten  Granulationen  in  demselben 
oder  um  ihn  herum  bei  Toluidinblaufärbung  vor,  so  daß  die  Prä- 
existenz einer  granulierten  Substauz  in  dem  Innenkörper  oder  um  den- 
selben herum,  ihm  aber  wohl  jedenfalls  angehörend,  nicht  von  der  Haud 
gewiesen  werden  kann. 

Die  Beziehungen  der  roten  Blutkörperchen  zur  Blutplättchenbildung 
sind  seit  den  grundlegenden  Untersuchungen  von  Arnold  und  seiner  Schule 
sowie  von  zahlreichen  anderen  Autoren  vielfach  ventiliert  worden,  und  die 
Annahme,  daß  die  roten  Blutkörperchen  die  Quelle  der  Blutplättchen 
oder  doch  eines  Teiles  derselben  bilden,  hat  seither  mannigfache  Stützen 
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aber  auch  manche  Widerrede  gefunden.1)  Hier  soll  diese  ganze  Frage 
nicht  aufgerollt  sondern  nur  einige  Punkte  derselben  erörtert  werden.2) 
Eine  Vergleichung  der  freien  ihrer  rein  basischen  Färbung  nach 
hämoglobinfreien  Plättchen  in  den  betreffenden  Präparaten  mit  den 
endoglobulären  Innenkörpern  ergibt  in  manchen  Fällen  tatsächlich  eine 
ganz  auffallende  morphologische  Übereinstimmung  dieser  beiden  Elemente 
(Fig.  1,  40,  44,  45).  Dies  gilt  sowohl  für  die  hämoglobinlosen  Plättchen 
mit  Innenkörper  (DEETJEN'sche  Plättchen),  als  auch  für  die  Elemente 
ohne  Innenkörper  (BizzozERo'sche  Plättchen);  eine  prinzipielle  Trennung 
dieser  und  anderer  Formen  der  hämoglobiulosen  Plättchen  bin  ich  aber 
in  Übereinstimmung  mit  Weidenreich  s)  nicht  in  der  Lage  anerkennen 
zu  können. 

Diese  morphologische  Ubereinstimmung  kann  nun  aber  noch  keines- 
wegs als  ein  genügender  Beweis  für  die  Identität  der  Innenkörper  und 
der  Blutplättchen  und  für  die  Abstammung  der  letzteren  von  den  erstereu 
angesehen  werden,  zumal  sichere  Beweise  für  das  supponierte  Aus- 
schlüpfen der  Innenkörper  aus  den  Erythrocyten  bisher  nicht  beigebracht 
worden  sind,  was  auch  von  Weidenreich  *)  betont  wird. 

Immerhin  wird  diese  morphologische  Ähnlichkeit,  die  sich  nament- 
lich auf  die  Unterscheidung  der  hyalinen  und  granulierten  Substanz  in 
beiden  Elementen  (Hyalomer  und  Chromomer)  •)  und  auf  färberische  Ana- 
logieen  stützt,  bei  der  Beurteiluug  der  Plättchenabstammung  nicht  unbe- 
rücksichtigt bleiben  können. 

Läßt  man  nun  diese  morphologischen  Analogieen  gelten,  die  sich 
übrigens  zunächst  nur  auf  gewisse  Blutplättchen  und  die  Innenkörper 
der  Erythrocyten,  nicht  aber  auf  die  durch  Abschntirung  peripherer 
Teile  der  roten  Blutkörperchen  entstehenden  Zerfallsprodukte  der  letzteren 
beziehen,*)  so  wird  man  sich  dessen  zu  erinnern  haben,  daß  eine  Identi- 

*)  Vgl.  E.  Sciiwalhe,  Die  Blutplättchen,  insbesondere  ihr  Bau  und 
ihre  GeneBe,  Ergebnisse  d.  allgera.  Path.  u.  path.  Anat.  VIII  p.  150  1904. 
Ferner:  Die  Morphologie  deB  Thrombus  und  die  Blutplättchen,  Ziegl.  Beitr. 
7.  Suppl.  (Festschrift  für  J.  Arnold)  p.  52. 

*)  Die  Frage,  ob  die  liier  geschilderten  Innenkörper  zu  den  von  Petronk 
in  seinen  letzten  Arbeiten  beschriebenen  eisenhaltigen  Innenkörpern  der  roten 
Blutkörperchen  in  näherer  Beziehung  stehen,  wurde  zunächst  nicht  in  das  Bereich 
der  Untersuchung  gezogen.  Zweifellos  bestehen  aber  nicht  unwesentliche  Diffe- 
renzen zwischen  diesen  beiden  Bildungen.  (Vgl.  Petrone,  Atti  doli*  Accad. 
Gioenia  di  Scienz.  Natur.  Ser.  4  Vol.  XIV  1901.  Estratto  degli  Atti  della 
R.  Accad.  Med.-Chir.  di  Napoli  Anno  50  No.  II  1902.  Archive«  ital.  de 
Biol.  T.  36  1901.    Atti  della  R.  Accad.  Med.-Chir.  di  Napoli  No.  II  1906.) 

:})  Anat.  Anz.  Ergänzungsheft  zu  Bd.  29  p.  166  1906. 

')  Ergebnisse  etc.  Bd.  LH  p.  82  1903. 

ft)  Vgl.  PUCHHEKGF.K,  Virch.  Arch.  Bd.  171  p.  181  f.  11)03. 

•)  Es  kann  übrigens  nicht  ausgeschlossen  werden,  daß  auch  die  von 
Arnold  (Virch.  Arch.  Bd.  145  p.  1  f .  1896)  beschriebenen  peripheren  Ab- 
schnürungsprodukte   der   Erythrocyten    nicht   so  sehr   von   den  peripheren 
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fizierung  der  granulierten  Plättchensubstanz  und  der  granulierten  Innen- 
körpersubstanz  auch  von  rein  morphologischen  Gesichtspunkten  aus  so 
ohne  weiteres  nicht  möglich  ist.  Die  erstere  ist  auch  in  ungefärbten 
Plättchen  zweifellos  sichtbar  und  vorhanden,  was  von  der  granulierten 
Substanz  der  Erythrocyteninnenkörper,  wie  sich  aus  dem  Vorausgehenden 
ergibt,  in  so  bestimmter  Weise  nicht  behauptet  werden  kann.  Läßt  man 
aber  nichtsdestoweniger  die  Möglichkeit  der  Abstammung  gewisser 
Blutplättchen  von  den  Innenkörpern  der  Erythrocyten  zu,  so  wird  man 
eine  solche  Vermutung  mit  den  bisher  als  wahrscheinlich  anzusehenden 
Befunden  nur  durch  die  Annahme  in  Übereinstimmung  setzen  können, 
daß  der  innerhalb  der  Erythrocyten  seiner  Hauptsache  nach  homogene 
Innenkörper  in  irgend  einer  bisher  noch  nicht  genauer  ermittelten  Weise 
aus  den  roten  Blutkörperchen  heraus  gelangt,  und  nun  erst  durch  extra- 
globuläre  Verhältnisse,  sei  es  intra-  oder  extravasal,  eine  Bildung  der 
granulierten  Substanz  aus  der  homogenen  erfolgt.  Von  diesem  Gesichts- 
punkte aus  brauchte  dann  aber  weder  eine  völlige  morphologische  noch 
auch  chemische  Identität  zwischen  in  traglobulärem  Innenkörper  und  extra- 
globulären  Blutplättchen  von  vornherein  zu  bestehen.  Außerdem  müßte 
aber  jedenfalls  auch  mit  der  bereits  erörterten  Möglichkeit  gerechnet 
werden,  daß  die  granulierte  Substanz  der  Innenkörper  bereits  innerhalb 
der  roten  Blutkörperchen  als  ein  Umwandlungsprodukt  ihres  Alterungs- 
prozesses entstehen  kann,  weshalb  eine  oxtraglobuläro  Entstehung  der- 
selben, und  damit  auch  der  granulierten  Plättchensubstanz  aus  der  homo- 
genen nicht  unbedingt  vorausgesetzt  werden  muß. 

Ich  komme  damit  bezüglich  der  Beziehung  der  Blutplättchen,  oder 
doch  wenigstens  gewisser  Formen  derselben,  zu  den  roten  Blutkörperchen 
zu  einer  Auffassung,  die  sich  mit  der  von  Aknold  schon  vor  einiger 
Zeit  und  mit  der  von  Weidenreich  ')  diesbezüglich  vor  kurzem  ver- 
tretenen Anschauung  nahezu  völlig  deckt,  „daß  die  Plättchen  (gewisse 
Plättchen)  Degenerationsprodukte  der  Erythrocyten  sind,  wobei  es  zur 
Bildung  basophiler  körniger  Substanz  kommt".    Ich  möchte  nur  noch 

Schichten  der  roten  Blutkörperchen  als  vielmehr  gleichfalls  von  ihrem  Innen- 
körper abstammen,  der  möglicherweise  durch  die  angewendeten  Methoden  an 
die  Peripherie  gedrängt  und  zur  Abachnürung  gebracht  wird.  Arnold 
selbst  hat  ja  die  Beziehungen  des  Innenkörpers  zu  deu  peripheren  0J9  Blub- 
plättchen  angesprochenen  Abschnürungsprodukten  der  Erythrocyten  genauer 
verfolgt,  und  auf  den  analogen  Bau  und  die  ähnliche  Beschaffenheit  der 
Iunenkörper  und  der  Blutplättchen  hingewiesen.  Auch  Wkidknreich  (Anat. 
Anz.  Ergzh.  zu  Bd.  29  p.  ltf-H  190H)  hebt  solche  Analogieen  der  peripheren 
Abschnürungsprodukte  von  Erythrocyten  und  von  Blutplättchen  hervor.  Von 
diesem  Gesichtspunkte  ans  können  dann  auch  derartige  periphere  Abschnürungs- 
produkte  der  Erythrocyten  sensu  strictiori  hämoglobinfrei  sein  und  die  An- 
nahme eines  nachträglichen  Hiimoglobiuverlustes  solcher  Produkte  erscheint 
nicht  unumgänglich  geboten. 

'»  Anat.  Anz.  Ergzh.  z.  Bd.  29  p.  1<>8  1906. 
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darauf  hinweisen,  daß  ich  bereits  in  einer  früheren  Arbeit  über  die 
Bedeutung  der  Blutplättchen  *)  auf  die  Entstehung  der  granulierten 
Plättchensubstanz  aus  einer  unter  Fermentwirkung  eintretenden  Um* 
Wandlung  aus  der  homogenen  Substanz  derselben  aufmerksam  gemacht 
habe,  wa9  allerdings  nicht  au  den  von  den  Brythrocyten  abstammenden 
sondern  an  den  aus  dem  Blutplasma  entstehenden  Blutplättchen  verfolgt 
wurde.  Übrigens  wird  ein  Hervorgehen  der  granulierten  aus  der  homo- 
genen Plättchensubstanz  auch  von  anderen  Autoren  vertreten.8) 

Sieht  man  nun  die  Innenkörper  der  Erythrocyten  als  eine  Quelle 
der  Plättchenbildung,  wenn  auch  nicht  als  die  alleinige  Quelle  derselben 
an,  was  ja  seit  Arnold  schon  von  verschiedenen  Autoren  vertreten 
wurde,  so  wird  damit  die  Art  dieser  Bildung  auch  etwas  schärfer  um- 
grenzt und  der  Vorgang  der  Bildung  mancher  Plättchen  in  eine  gewisse 
Abhängigkeit  von  einer  durch  physiologische  Alterung  oder  auch  durch 
gewisse  pathologische  Zustände  geschaffenen  Abänderung  der  Erythro- 
cyten gebracht,  wobei  hier  zunächst  auf  den  gewiß  nicht  zu  vernach- 
lässigenden Umstand  keine  Rücksicht  genommen  wird,  ob  nicht  noch 
andere  physiologische  Verhältnisse  auf  das  Auftreten  des  Innenkörpers 
von  Einfluß  sein  können.  Damit  hängt  dann  die  weitere  vorläufig  gleich- 
falls noch  ungelöste,  von  Arnold  aber  bereits  gestreifte  Frage  zusammen, 
ob  jeder  Erythrozyt  unter  physiologischen  Bedingungen  einen  Innen- 
körper führt,  denselben  eventuell  unter  gegebenen  Verhältnissen  jeder- 
zeit produzieren  kann,  oder  nur  jener  Erythrocyt  der  eine  gewisse  Alters- 
grenze erreicht  hat. 

Der  Innenkörper  kann  in  morphologischer  Beziehung  entweder  bereits 
intraglobulär  ein  ähnliches  Bild  wie  die  Blutplättchen  darbieten,  oder 
es  vollzieht  sich  dieser  Prozeß  möglicherweise  erst  extraglobulär.  Ob 
die  peripheren  Abschnürungsprodukte  der  Erythrocyten,  deren  Beteili- 
gung an  der  Plättchen bildung  im  normalen  strömenden  Blute  vorläufig 
noch  nicht  erwiesen  ist, 3)  nicht  gleichfalls  in  näherer  Beziehung  zum 
Innenkörper  stehen,  muß  vorläufig  noch  unentschieden  bleiben.  Es  wird 
dabei  jedenfalls  zu  berücksichtigen  sein,  daß  nach  der  hier  vertretenen 
Auffassung  der  sog.  „Innenkörper"  strenggenommen  nicht  durch  eine 
auf  das  Zentrum  oder  den  innersten  Teil  der  Erythrocyten  beschränkte 
Substanz  gebildet  wird,  sondern  daß  derselbe  als  hervorgegangen  aus 
einem  Alterungs-  oder  Umwandlungsprozesse  der  Innensubstanz  (Endo- 


')  Sitzber.  d.  k.  Akad.  d.  Wies,  in  Wien,  Math.-nat.  Klasse,  III.  Abt. 
Bd.  90  1884. 

2)  Vgl.  u.  a.  Bktkrmann,  Dtscli.  Aroh.  f.  klin.  Med.  Bd.  61  p.  365 
1898. 

3)  Arnold'»  Beobachtungen  am  bloßliegenden  Mesenterium  von  Mäusen 
und  Meerschweineben  (Münch,  med.  Woch.  Nr.  18  1896.  Zentralbl.  f.  allg. 
Path.  u.  path.  Anat.  Bd.  8  p.  289  1897)  haben  wohl  diese  Frage  noch  nicht 
definitiv  erledigt. 
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soma)  der  roten  Blutkörperchen  angesprochen  wird,  an  welchem  auch 
die  mehr  peripher  gelegenen  Teile  derselben,  vielleicht  auch  die  periphere 
Hüllmembran  oder  Hüllschicht  der  Erythrocyten  selbst  teilnehmen 
können.  Nach  der  hier  vertretenen  Auffassung  können  die  Innenkörper 
der  Erythrocyten  demnach  nicht  ohne  weiteres  mit  den  Blutplättchen 
identifiziert  werden,  und  sie  können  auch  nicht  als  Auflagerungen  von 
Blutplättchen  auf  den  Erythrocyten  aufgefaßt  werden  (Näoeli)  die 
Gesamtheit  der  hier  mitgeteilten  Formen,  sowie  die  Beobachtungen  bei 
Dunkelfeldbeleuchtung  sprechen  gegen  eine  solche  Annahme,  wenn  auch 
in  einzelnen  Fällen  gewiß  eine  dann  aber  wahrscheinlich  künstliche  Auf- 
lagerung von  Blutplättchen  auf  Erythrocyten  vorhanden  sein  kann. 


Zusatz  bei  der  Korrektur. 

Seit  der  Niederschrift  dieser  Mitteilung  ist  eine  Reihe  von  Publika- 
tionen über  Erytbrocylengranula  und  Erythrocytenstrnkturen  erschienen, 
auf  welche  hier  des  näheren  nicht  mehr  eingegangen  werden  kann 
(Weidenreich2),  Cesabis-Demel 8),  Ferrata'),  Pafpenheim6)  etc.), 
zumal  zur  Frage  der  durch  Vitalfärbuug  der  Erythrocyten  darstellbaren 
Strukturen  und  Granulabildungen  hier  überhaupt  nicht  Stellung  genommen 
wurde.  Mit  der  von  Weidenreich  vertretenen  Auffassung  über  die 
Bedeutung  der  schon  normalerweise  in  vielen  Erythrocyten  auftretenden 
basophilen  Granulationen  stehen  die  oben  mitgeteilten  Befunde  in  guter 
Ubereinstimmung,  wenn  auch  im  einzelnen  noch  mancherlei  Differenzen 
bestehen.  Hält  man  sich  an  die  von  Pafpenheim  gegebene  Gruppierung 
der  verschiedenen  in  den  Erythrocyten  darstellbaren  Granulierungen,  so 
würde  die  hier  beschriebene  Form  wohl  jedenfalls  die  meisten  Be- 
ziehungen zur  ersten  Gruppe  bieten;  ob  sie  deshalb  streng  von  den 
anderen  Gruppen  gesondert  werden  muß,  vermag  ich  zunächst  nicht  zu 
entscheiden. 


')  O.  Nakgkli,  Blutkrankheiten  und  Blntdiagnostik  p.  64,  Leipzig 
1907. 

-)  Arch.  f.  mikroHk.  Anat.  etc.  Bd.  69  p.  389  1907. 
')  Fol.  haematol.  IV.  Suppl.  Nr.  1  p.  1  1907. 
4)  Ebendaselbst  p.  33. 
•"')  Ebendaaellist  p.  46. 
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Erklärung  der  Abbildungen. 
Tafel  XX. 

Fig.  1.  Mensch,  normal,  Fingerblut.  S.  Fuchsin-Methylalkohol  kalt; 
1  0  0  w.  ThioninlÖBung. 

Fig.  2.  38tündiges  Kind,  normal,  Fingerblut.  S.  Fuchsin-Methylalkohol 
warm;  Toluidinblau-Thioningemisch  2:1. 

Fig.  3.  Hämoglobinfreie  Erythroblasten  eines  16tägigen  Kaninchen- 
embryo, Dottersackgefäß.    Orange  G-  Methylalkohol,  1  °/0  w.  Toluidinblau. 

Fig.  4.    Hämoglobinarme  Erythroblasten,  sonst  wie  Fig.  3. 

Fig.  5,  6.    Hämoglobinfreie  Erythroblasten  in  Mitose,  sonst  wie  Fig.  3. 

Fig.  7,  8,  9.    Indifferente  Stammzellen,  sonst  wie  Fig.  3. 

Fig.  10,  11,  12,  13.  Umwandlungsformen  der  indifferenten  Stammzelle 
zum  Erythroblastentypus,  sonst  wie  Fig.  3.    Näheres  im  Text. 

Fig.  14.  Lymphocyt  ähnlich  dem  Typus  der  Blutlymphocyten,  sonst 
wie  Fig.  3. 

Fig.  15,  16.  Megaloblasten,  ,16tägiger  Kaninchenembryo,  Dottersack- 
gefatt,  sonst  wie  Fig.  3. 

Fig.  17.    Normoblast,  sonst  wie  Fig.  3. 

Fig.  18.    Normocyten,  sonst  wie  Fig.  3. 

Fig.  19—28.  Fingerblut,  normaler  Mensch.  S.  Fuchsin-Methylalkohol 
warm,  1  %  w.  Toluidinblau  und  1  °/0  w.  Thioninmischung  2:1. 

Fig.  29 — 40.  Fingerblut,  normaler  Mensch.  S.  Fuchsin-Methylalkohol 
warm.    1  "  „  w.  Thioninlösung.    Das  Nähere  im  Text. 

Fig.  41 — 43.  Fingerblut,  normaler  Mensch.  S.  Fuchsin-Methylalkohol 
warm.    Toluidinblau-Thioningemisch  2:1. 

Fig.  44-  47,  49,  50.  Fingerblut,  Mensch,  perniciöse  Anämie.  S.  Fuchsin- 
Methylalkohol  warm.    Toluidinblau* Thioningemisch  aa. 

Fig.  48.  Fingerblut,  Mensch,  perniciöse  Anämie.  S.  Fuchsin-Methyl- 
alkohol warm.    1  0  0  w.  Thioninlösung. 

Fig.  51 — 55.  Fingerblut,  Mensch,  perniciöse  Anämie.  8.  Fuchsin- 
Methylalkohol  warm.    1  %  w.  Toluidinblaulösung. 

Fig.  56  —  63.  Blutkörperchen  aus  der  Vena  femoralis  eines  Kaninchens 
nach  zweimaligem  Aderlasse.  S.  Fuchsin-Methylalkohol  warm  ;  Toluidinblau- 
Thioningemisch  1:2. 

Fig.  64—66.  Blutkörperchen  aus  dem  linken  Herzen  eines  mit  Curare 
und  Blutegelextrakt  vergifteten  Kaninchens.  Das  Nähere  im  Text.  S.  Fuchsin- 
Methylalkohol.    1  0  0  w.  Toluidinblaulösung. 

Sämtliche  Figuren  sind  mit  Zeiss  homog.  Immersion  2  mm  Apochromat 
und  Okular  2  gezeichnet.    Das  Nähere  im  Text. 
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XX. 

Über  die  Stutzsubstanz  der  Leber  im  normalen 
und  pathologischen  Zustande. 

Von 

Dr.  Erhard  Schmidt, 

ehem.  Volontärasaistenten  am  pathol.  Inatitnt  zu  Leipzig. 
Aus  dem  pathologischen  Institut  der  Universität  Leipzig  (Prof.  Mabchand). 

Hierin  6  Figuren  im  Text. 


Zur  Darstellung  des  reichen  Stützgewebes  der  Leber,  der  Radiär- 
und  Gitter  fasern  von  Kupffeb,  hat  sich  Mabesch  *)  einer  Methode 
bedient,  die  Bielschofsky  2)  ursprünglich  zur  Färbung  der  Neurofibrillen 
angegeben  hat  und  die  in  einer  Silberimprägnation  der  in  Formol  fixierten 
und  mit  dem  Gefriermikrotom  geschnittenen  Objekte  besteht.  Bh  ge- 
nauer Beobachtung  der  von  Mabesch  ausführlich  wiedergegebenen  Vor- 
schrift mißlingt  die  Imprägnation  nur  selten.  Die  besten  Resultate  er- 
hält man  mit  nicht  über  12/*  dicken  Gefrierschnitten  von  einem  mög- 
lichst frisch  und  nicht  zu  kurze  Zeit  fixierten  Material. 

Der  Einbettung  in  Kanadahalsam ,  die  zwar  ebenfalls  brauchbare 
Bilder  gibt,  habe  ich  in  der  Regel  die  Einschließung  in  Glyzerin  vor- 
gezogen, besonders  bei  dünnen  Schnitten,  weil  durch  die  Behandlung  mit 
Alkohol  und  Xylol  leicht  Schrumpfungsvorgänge  auftreten,  die  zu  Miß- 
deutungen Anlaß  geben  können. 

Es  möge  an  dieser  Stelle  noch  darauf  hingewiesen  werden,  daß  die 
mit  Hilfe  der  BiELscnoFSKY'schen  Methode  erhaltenen  Bilder  ganz  mit 
den  nach  der  Methode  von  Spalteuolz-Hokiil  hergestellten  Präparaten 


l)  Manisch,  Die  Gitterfasern  der  Leber  etc.,  Zentral bl.  f.  allg.  Path. 
u.  path.  Anat.  Bd.  lti  Nr.  16  17  1905. 

-)  Bielschofsky  und  Pollack,  Neurolog.  Zentralbl.  1904. 
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übereinstimmen,  wie  sie  an  normalen  und  pathologischen  Lebern  von 
P.  Erdmann  j)  beschrieben  worden  Bind.  Die  neue  Methode  ist  jedoch, 
aus  verschiedenen  Gründen  bei  weitem  vorzuziehen. 


Normale  Leber. 

Bevor  ich  auf  das  Verhalten  des  Bindegewebes  in  der  pathologisch; 
"veränderten  menschlichen  Leber  eingehe,  möchte  ich  kurz  die  Resultate 
wiedergeben,  die  ich  bei  der  Untersuchung  der  normalen  Leber  vom 
Menschen  verschiedenen  Alters  und  der  Leber  eines  Affen  erhielt 
Die  Angaben  von  Mabesch  kann  ich  durchaus  bestätigen. 

Die  bindegewebige  Kapsel  der  Leber  besteht  aus  in  einer  Rich- 
tung verlaufenden  mehr  oder  weniger  dicken,  leicht  gewellten  Fasern. 
Sie  gehen  vielfach  unter  spitzem  Winkel  ineinander  über.  Von  ihnen 
zweigen  feinste  Fäserchen  ab,  die  vielfach  quer  zur  allgemeinen  Faser- 
richtung verlaufend  zu  benachbarten  breiteren  Fasern  hinziehen.  Hier 
und  da  werden  kurze  punkt-  oder  strichförmige  Gebilde  sichtbar,  die  als 
quer-  oder  schräggetroffene  Fasern  zu  deuten  sind. 

Dasselbe  Verhalten  zeigt  das  periportale,  interlobuläre 
Bindegewebe.  Es  tritt  in  Form  dunkelschwarzbrauner  Streifen 
und  Ringe  hervor,  die  sich  bei  näherer  Betrachtung  in  Fasern  auflösen, 
zwischen  denen  die  Lumina  der  Gefäße  sichtbar  werden. 

Breite,  oft  zu  einem  Ring  verdichtete  Fasern  liegen  der  Wand  der 
größeren  Pfortaderäste  unmittelbar  an.  Ebenso  wird  die  Membrana 
propria  der  Gallengänge  direkt  von  breiten  Fasern  begrenzt.  In  der 
Wand  der  Arterienäste  sind  gleichfalls  sehr  zahlreiche  mehr  oder  weniger 
breite  Fasern  zu  beobachten. 

Von  dem  periportalen  Bindegewebe  zweigen  einzelne  Fasern  oder 
auch  hier  und  da  aus  mehreren  Fasern  bestehende  Bündel  ab,  die  sich 
nach  Passieren  der  anliegenden  Leberzellen  oder  auch  unmittelbar  den 
intralobulären  Kapillaren  anschließen  und  diese  mit  feinsten  Fasern  netz- 
förmig umspinnen  („Gitterfasern").  Mabesch  nennt  ganz  zutreffend 
diesen  Teil  des  Gitterfasersystems  eine  die  Gefäßwand  verstärkende 
„Adventitia  capillaris".  Außerdem  zweigen  von  den  Radiärfasern 
direkt  feinste  Fäserchen  ab,  die  sich  eine  Strecke  weit  zwischen  zwei 
anliegenden  benachbarten  Leberzellen  verfolgen  lassen.  Im  weiteren 
Verlauf  teilen  sich  die  Gitterfasern,  stets  dem  Verlauf  der  Leberzellen- 
balken folgend,  immer  feiner  werdend  und  anastomosieren  über  die 
Leberzellen  hinweg  durch  feine  Ausläufer  vielfach  miteinander,  bis  sie 
in  die  von  der  Vena  centralis  herkommenden  Fasern  übergehen.  Diese 

*)  Paül  Erdmann,  Beiträge  zur  Kenntnis  der  kongenitalen  Syphilis  der 
Leber,  Deutsches  Arch.  f.  kirn.  Med.  Bd.  74  p.  458  1902. 

Ziegler,  Beitrag«  zur  patb  Auat.  XLM.  Bd.  39 
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intralobulären  Fasern  sind  an  einem  von  der  Pfortader  aus  injizierten 
Präparat  einer  gesunden  kindlichen  Leber  besonders  deutlich  (s.  Fig.  1). 


Radiäre  Fasern 


Fig.  t. 

und  Gitterfasern  einer  normalen  Leber  eine«  '/«j»hr'gen 
der  Kapillaren.    Zeiss  Immersion  '/tt- 


Kindes.  Injektion 


Sie  liegen  den  Kapillaren  eng  an,  indem  kräftige  Fasern  längs  der 
Wand  hinlaufen,  die  wiederum  durch  feinste  Fäserchen  miteinander  in 

Verbindung  stehen.  Ebenso  finden  sich 
zwischen  den  einzelnen  Schläuchen  feine 
Anastomosen,  die  über  die  Leberzell- 
balken hinweg  laufen.  In  der  Abbildung 
sind  die  Zellen  nicht  dargestellt:  die 
injizierten  Kapillaren  etwas  dunkler  ge- 
halten. 

Die  Vena  centralis  ist  gleichfalls 
von  einem  mehr  oder  weniger  breiten 
Ring  aus  stärkeren  Fasern  umgeben. 
Von  ihm  gehen,  wie  dort,  breitere  und 
feinere  Fasern  aus,  die  sich  den  Leberzell- 
balken anschließend  die  intralobulären 
Kapillaren  netzartig  umspinnen. 

Besonderes  Interesse  beansprucht  das 
Verhalten  der  Leberzellbalken  zu  den 
ihnen  anliegenden  intralobulären  Fasern. 
An  Schnitten  normaler  Lebern ,  die 
nicht  mit  zu  Schrumpfung  führenden  Flüssigkeiten  behandelt  worden 
waren,  konnte  ich  Spalten  zwischen  Parenchym  und  Bindegewebe  nicht 
beobachten.    Bei  Paraffinschnitten  jedoch  oder  solchen  Gefrierschnitten, 


Fig.  2. 

Bindegewebe  der  Vena  centralis  (v  e) 
Radiär-  und  Gittert'asern  des  an- 
grenzenden Parencbyms. 
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die  in  Alkohol  entwässert  und  in  Kanadabalsam  eingeschlossen  worden 
waren,  wodurch'  die  Leberzellen  eine  gewisse  Schrumpfung  erlitten 
hatten,  fanden  sich  feinste  Spal- 
ten außerhalb  des  intra lobu- 
laren Bindegewebes,  ein  Umstand, 
der  auf  einen  sehr  lockeren  Zu- 
sammenhang zwischen  ihm  und 
dem  Lebenparenchym  hindeutet. 
Daß  diese  Spalten ,  die  auch 
JUaresch  im  gleichen  Sinne  be- 
urteilt hat,  als  perivaskuläre 
Lymph  räume  oder  vielmehr, 
da  eine  Auskleidung  mit  zelli- 
gen Elementen  fehlt,  als  Saft- 
spalten zu  deuten  sind,  zeigt 
sich  besonders  klar  in  Fällen 
von  kardialer  oder  durch  lokale, 
z.  ß.  cirrhotische  Veränderungen 
bedingter  Stauung  (siehe  diese 
Fälle). 

An  der  Leber  eines  von 
Herrn  Prof.  Hirsch  erhaltenen 
Affen  (Macacus  rhesus),  der  zu 
Versuchen  gedient  hatte,  erhielt 
ich  außerordentlich  deutliche, 
denen  der  menschlichen  Leber  fast  gleiche  Bilder. 


Fig.  3. 

Amicht  der  Aflenleber.    Überging  der  PforUder- 
kapillaren  in  die  Vena  centralis  (r  c). 


Vom  periportalen  Bindegewebe,  das  von  einem  fast  lückenlosen  Ring 
von  Leberzellen  umgeben  ist,  gehen  meist  einzelne  kräftige  Fasern  ab  und 
umspinnen  unmittelbar  nach  .Passieren  zweier  benachbarter  Leberzellen  die 
intralobulären  Kapillaren  mit  einem  außerordentlich  feinen,  faserreichen  Netz. 
Hier  und  da,  aber  sehr  selten,  sieht  man  feine  über  die  Leberzellbalken 
hinweg  verlaufende  Anastomosen  zwischen  den  Bindegewebßzügen.  Die 
Wand  der  ans  der  Vereinigung  der  Kapillaren  hervorgehenden  Vena  centralis 
bildet  noch  keinen  geschlossenen  Ring,  sondern  wird  von  einzelnen  breiten 
Fasern  gebildet,  die  die  anliegenden  Leberzellen  umgeben.  DieBe  Züge 
werden  durch  feinste  Fäserehen  schlauchförmig  verbunden  und  zeigen  so 
deutlich  die  in  die  Vena  centralis  einmündenden  Pfortaderkapillaren. 


Pathologisch  veränderte  Lebern. 

Bei  Fettinfiltration  geringen  oder  mittleren  Grades  zeigt  das 
Bindegewebe  keine  Verschiedenheit  von  dem  der  normalen  Leber. 

Nur  in  den  höchsten  Graden,  wo  fast  der  ganze  Acinus  durch  fett- 
baltige  Vakuolen  eingenommen  wird  (so  in  einem  Fall  von  Phthisis  pul- 
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monum  bei  einem  20  jährigen  Mädchen)  findet  sich  nur  im  ganzen  spär- 
liches Bindegewebe.  Pfortaderäste,  Gallengänge  und  Arterien  sind  von 
einzelnen,  ziemlich  dünnen  Fasern  umgeben,  von  denen  schmale  Züge 
oder  einzelne  Fasern  in  die  Acini  hinein  abbiegen.  Sie  umspinnen  die 
stark  komprimierten  intralobulären  Kapillaren  mit  schwachen,  den  Va- 
kuolen eng  anliegenden  Netzen  und  anastomosieren  hier  und  da  durch 
zarte  Ausläufer,  die  über  die  Vakuolen  hinwegziehen.  Auch  das  um  die 
Zentralvene  angeordnete  und  von  hier  in  die  schmale  Zone  weniger  ver- 
änderten Lebergewebes  ausgehende  Bindegewebe  ist  nur  spärlich  ent- 
wickelt. 

Die  Fasern  zeigen  auch  im  allgemeinen  nicht  die  intensive  Schwarz- 
färbung wie  die  der  normalen  Leber. 

Beide  Umstände,  die  mangelhafte  Färbbarkeit  wie  die  scheinbare 
Verringerung  beruhen  wohl  nur  auf  der  reichlichen  Anwesenheit  des 
Fettes. 

Im  Gegensatz  hierzu  findet  sich  eine  Vermehrung  des  Bindegewebes 
in  den  meist  durch  Herzfehler  bedingten  Fällen  zentraler  Stauung. 
Die  Vena  centralis  ist  stark  erweitert,  die  umgebenden  Kapillaren  sind 
in  mehr  oder  weniger  großem  Bezirk  ausgedehnt  und  prall  mit  Blut 
gefüllt.  Der  die  Zentralvene  umgebende  Bindegewebsring  ist  verbreitert 
und  besteht  aus  derben  Fasern.  Das  intralobuläre  Bindegewebe  ist  be- 
sonders in  den  zentralen  Teilen  der  Acini  sehr  reich  entwickelt,  ohne 
jedoch  einzelne  Leberzellen  durch  breitere  Züge  abzuschnüren.  Ebenso 
zeigt  das  periportale  Bindegewebe  eine,  wenn  auch  geringe  Zunahme, 
während  das  Bindegewebe  der  Randzone  der  Läppchen  gegenüber  der 
Norm  nicht  verändert  ist.  Die  portalen  Gefäße  sind  eng.  Zwischen 
Parenchym  und  Adventitia  capillaris  zeigen  sich  zum  Teil  weite  Saft- 
spalten,  besonders  um  kleinere,  durch  breite  Bindegewebszüge  abge- 
geschnürte  Leberzelleninseln.  Au  anderen  Stellen  mit  größeren,  wenig 
veränderten  Komplexen  von  Leberzell balken  liegt  die  Adventitia  dem 
Parenchym  lückenlos  an. 


Hepatitis  interstitialis  chronica. 

Sehr  instruktive  Bilder  geben  die  nach  Bielschofsky  gefärbten 
Schnitte  von  hochgradiger  L.vENXF.c'scher  C irr  hose.  Das  periportale 
Bindegewebe  ist  zu  breiten  Zügen  verdickt,  in  denen  die  Arterienäste, 
die  zuweilen  erweiterten  Aste  der  Vena  portarum  und  die  gewucherten 
Gallengüuge  von  derben  Bindegewebsfasern  ringförmig  umgeben  liegen. 
Am  Rande  der  Züge  finden  sich  nahe  den  vom  Bindegewebe  einge- 
schlossenen Lcberzellinseln  abgeschnürte  Leberzellen,  einzeln  oder  meist 
zu  mehreren  zusammenliegend.  Das  Bindegewebe  innerhalb  des  erhaltenen 
Leberpareuchyms  ist  in  der  Regel  vermehrt,  und  enthält  besonders 
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zahlreiche  derbe  Fasern,  die  dem  Verlauf  der  Kapillaren  folgend,  denLeber- 
zellbalken  mehr  oder  weniger  eng  anliegen.  Ebenso  finden  sich  zahl- 
reiche Lücken  zwischen  Zellen  und  Bindegewebe  (Fig.  4). 


Fig.  4. 

Schnitt  aus  einer  hochgradig  cirrhotinchen  Leber;  periportales  Bindegewebe  und  angrenzendes 

Parenchym.    (S.  3<!0/0<j.)    8  Saftspalte. 


Hypertrophische  Cirrhose. 

Ein  vollkommen  anderes  Bild  findet  sich  in  einem  Fall  von  hyper- 
trophischer Cirrhose. 

Dieser  Fall  bildete  den  Ausgang  unserer  Untersuchung.  Bei  der 
großen  Verwirrung,  die  noch  immer  in  der  Beurteilung  und  Bezeichnung 
der  sog.  hypertrophischen  Cirrhose  herrscht,  war  eine  genaue  Prüfung 
des  Bindegewebes  bei  dieser  Form  wünschenswert. 

Die  vorliegende  glatte  Form  der  hypertrophischen  Cirrhose  der  Er- 
wachsenen ist  nach  Prof.  Marchand  identisch  mit  der  bei  kongenitaler 
Syphilis  bei  Kindern  vorkommenden  Leberaffektion,  von  der  P.  Ekpmann 
(1.  c.)  mehrere  Fälle  beschrieben  hat,  und  daher  mit  Wahrscheinlichkeit 
auf  dieselbe  Ursache  (vielleicht  auch  auf  erworbene  Syphilis)  zurückzu- 
führen. Die  auch  sonst  noch  als  hypertrophische  Cirrhose  (z.  T.  nach 
Hanot)  beschriebenen  Lebererkrankungen,  bei  denen  es  sich  hauptsäch- 
lich um  knotige  Parenchymwucherungen  handelt,  haben  eine  hiervon  ganz 
verschiedene  Bedeutung. 

Für  die  glatte  Form  ist  die  diffuse  Bindegewebswucherung  cha- 
rakteristisch, die  sich  auch  weit  zwischen  die  Leberzellen  hineinerstreckt. 

Es  handelte  sich  um  eine  47  jährige  Frau,  "Witwe,  die  an  diffuser  eiteriger 
Leptomeningitis  im  Anschluß  an  ältere  AbszeUherde  in  der  rechten  Niere 


E.  Schmidt, 


gestorben  war.  Bei  der  Sektion  (S.-Nr.  551906)  fand  sich  als  Nebenbefund 
eine  Hepatitis  chronica  interstitialis  (Oirrhosis  hepatis  hyper- 
trophica  glabra).  Die  Leber  überragte  den  rechten  Rippenbogen  in  der 
Mammillarlinie  um  reichlich  Handbreite,  so  daß  der  untere  Rand  des  rechten 
Lappens  etwas  unterhalb  der  Spina  iliaca  anterior  superior  stand.  Unterer 
und  oberer  Teil  des  rechten  Lappens  waren  durch  eine  Schuürfurche  getrennt. 
Der  ebenfalls  vergrößerte  linke  Lappen  reichte  mit  seinem  unteren  Rande 
bis  12  cm  unterhalb  des  Processus  xiphoideus.  Die  Leber  wog  mit  der 
Gallenblase  3120  g,  die  Gallenblase  allein  mit  Inhalt  80  g.  Die  größte 
Breite  der  Leber  betrug  32  cm,  die  Höhe  des  rechten  Lappens  28  cm,  die 
des  linken  1 7  cm.  Rechter  und  linker  Lappen  waren  etwa  je  16  cm  breit. 
In  der  ziemlich  stark  ausgedehnten  Gallenblase  fand  Bich  reichlich  dünnflüssige 
Galle.  Die  Gallenwege  waren  frei  und  durchgängig.  Die  Oberfläche  der 
Leber  war  im  ganzen  glatt,  ihre  Farbe  matt  graugelblich  oder  gelb- 
bräunlichrot  mit  einem  olivfarbenen  Ton.  An  einzelnen  Stellen,  namentlich 
am  unteren  Teil  des  rechten  Lappens,  dessen  freier  Rand  auffallend  stumpf 
ist,  schimmern  kleine  gelbliche  Pünktchen  durch. 

Auf  dem  Durchschnitt  ist  von  der  ursprünglichen  Läppchenzeichnung 
nichts  mehr  zu  erkennen.  Die  Konsistenz  ist  ganz  auffallend  hart,  die 
Schnittfläche  gleichmäßig  gelblichrotbraun  und  glatt. 

Die  Milz  ist  etwas  vergrößert:  16  X  10  cm  5  inre  Konsistenz  derb,  ihre 
Färbung  dunkelrotviolett.  Das  Parenchym  ist  ziemlich  fest,  die  Zeichnung 
sehr  undeutlich.    Die  Follikel  sind  kaum  zu  erkennen. 

In  der  Bauchhöhle  fanden  sich  etwa  250  com  ziemlich  klarer,  gelb- 
licher, mit  Fibringerinnseln  untermischter  Flüssigkeit. 


Die  Zeichnung  der  Leber  ist  auch  im  mikroskopischen  Bilde 
vollkommen  verwischt.  An  einzelnen  Stellen  finden  sich  kleine  Herde 
verdickten  periportalen  Bindegewebes,  in  denen  Portalvenen,  mit  Gallen- 
pigment angefüllte  Gallengänge  und  dickwandige  Arterien  verlaufen. 
Von  diesen  Bindegewebsinseln  geht  ein  außerordentlich  reiches  Netzwerk 
derberer  und  feinerer  Fasern  aus,  die  einzelne  oder  zu  mehreren  zu- 
sammenliegende Leberzellen  umspinnen.    Die  Bindegewebszüge  sind  sehr 
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gleichmäßig  verteilt;  sie  bestehen  entweder  aus  mehreren,  dicht  beiein- 
ander wellig  verlaufenden  Fasern  oder  aus  schlauchförmig  angeordneten, 
durch  feinste  Ausläufer  miteinander  verbundeneu  Fasern  und  können 
dann  die  Breite  der  Leberzellen  erreichen.  Die  einzelnen  ßindegewebs- 
züge  kommunizieren  durch  einzelne  feine,  über  die  kleinen  Leberzell- 
balkeu  hinwegziehende  Fasern  miteinander.  Innerbalb  dieses  Binde- 
gewebsgerüstes  finden  sich  viel  Blutkörperchen,  Leukocyten,  Pigment- 
körnchen und  Reste  zerfallener  Leberzellen.  Außerhalb,  zwischen  ihm 
und  dem  Pareuchym  finden  sich  sehr  reichliche  Spalten  (Fig.  5  S.).  Die 
Leberzellen  selbst  haben  einen  großen,  ovalen  oder  runden  Kern.  In 
ihrem  Protoplasma  finden  sich  reichliche  Pigmentkörnchen  und  zahlreiche 
größere  und  kleinere  Fetttropfen  (Fig.  5  F.),  die  besonders  an  den  in 
FLEMMixa'scher  Lösung  fixierten  Schnitten  deutlich  als  schwarze  runde 
Gebilde  hervortreten.  Das  BiELSCHOFSKy'sche  Verfahren  läßt  sich  auch 
hier  mit  gutem  Erfolg  anweuden.  Eine  Inselbilduug  von  Parenchym 
mit  stärkerer  Bindegewebswucherung  an  der  Peripherie  ist  nicht  vor- 
handen. 

Sekundäres  Leberkarcinom. 

Die  metastatischen  Karcinom  knoten  und  -knötchen  der  Leber  sind 
entweder  durch  eine  aus  dicken  Fasern  bestehende,  mehr  oder  weniger 
breite  Kapsel  abgeschlossen  oder  sie  gehen  ganz  allmählich  in  das  nor- 
male Lebergewebe  über.  Im  letzteren  Falle  kann  man  die  den  Leber- 
zellbalken anliegenden  Fasern  direkt  in  die  Tumormassen  hinein  ver- 
folgen, wo  sie  die  zapfenföfmig  angeordneten  Karcinomzellen  umspinnen, 
sich  zu  inselförmigen,  umfangreicheren  Bindegewebsmassen  verdichten, 
von  denen  wieder  einzelne  Fasern  oder  Faserzüge  von  verschiedenem 
Umfange  ausgehen  und  ringförmig  die  Karcinomzapfen  einschließen. 

Bei  den  mit  einer  Kapsel  versehenen  Knoten  gehen  von  dieser 
einzelne  Fasern  oder  breitere  Bindegewebszüge  ab,  die  wieder  isolierte 
Fasern  oder  Faserbündel  aussenden. 

Hier  und  da  sieht  man  vereinzelte  feine  Fasern,  die  quer  durch 
einen  Karcinomzapfen  hindurchlaufen  und  mit  Fasern  der  anderen  Seite 
kommunizieren. 

In  kleineren,  nicht  abgekapselten  jüngeren  Knoten  ist  die  Binde- 
gewebsentwicklung  spärlicher,  ohne  Bilducg  größerer  Herde  als  in  den 
größeren,  älteren  Tumoren. 

In  der  Umgebung  der  Geschwulstknoten  sieht  man  meist  eine  deut- 
liche Vermehrung  und  Volumenzunahme  der  intraacinösen  Fasern,  die 
vielleicht  mit  der  meist  reichlichen,  gleichzeitigen  Füllung  der  Kapillaren 
mit  Blut  in  Zusammenhang  steht.  Der  Eindruck  wird  gesteigert  durch 
den  Druck,  den  die  Knoten  auf  ihre  Umgebung  ausüben  und  der  ein 
Flachwerden  der  umgebenden  Leberzellbalken  zur  Folge  hat. 
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